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RESUMO

LIQUIDOS IONICOS DICATIONICOS: PROPRIEDADES FISICO-
QUIMICAS E INTERACOES COM FARMACOS

AUTOR: Caroline Raquel Bender
ORIENTADORA: Clarissa Piccinin Frizzo
COORIENTADOR: Marcos Antonio Pinto Martins

Este estudo apresenta a influéncia da estrutura molecular de liquidos i6nicos (LIs)
dicationicos derivados do imidazol nas propriedades fisico-quimicas, na autoassociacdao
e na heteroassociacdo. As mudancgas nas propriedades de solubilidade, coeficiente de
difusdo, tempo de relaxagdo e cinética de decomposi¢do foram avaliadas em fun¢do da
estrutura do anion, para os LIs formados pelo cation 1,8-bis(3-metilimidazol-1-il)octano
([BisOct(MIM)2]**). Os resultados mostraram que a constante de particdo diminui de
acordo com o anion na seguinte ordem: [BF4]" > [SCN] > [NOs]” > [Br] > [CI]. A
estabilidade térmica também est4 associada ao anion, sendo o [BisOct(MIM)2][2NOs] o
LI mais estavel. Por outro lado, os dados de coeficiente de difusido ndo variaram de acordo
com o anion nas condi¢des testadas. A cinética de decomposicdo de LIs dicatidnicos
([BisAlqg(MIM).][2Br]) com diferentes tamanhos de cadeia alquilica (10, 12 e 14
carbonos) também foi avaliada e comparada com andlogos monocatidnicos. Verificou-se
que a estabilidade nao estd relacionada com o nimero de carbonos da estrutura e que LIs
dicatidbnicos sd@o mais estdveis que andlogos monocatidnicos. A organizacdo e a
morfologia de agregados de LIs dicatidonicos [BisOct(MIM)>][2X], em que X = Br, NOs3,
BF4 e SCN, foi investigada. Foi observado que a cadeia alquilica espagadora do cation
estd dobrada, formando agregados esféricos. Além disso, as interagdes que ocorrem na
superficie do agregado sdo dependentes do tipo de anion. Parametros termodinamicos do
processo de agregacdo (AG°,, AH, e TAS®,) determinados para o [BisOct(MIM)»][2Br]
mostraram que a agregacdo € entalpicamente dirigida. Além disso, observou-se que o
aumento da temperatura leva a diminuicdo da energia livre de agregacdo (AG®) e ao
aumento da energia livre de adsor¢do (AG°.ds) indicando que a capacidade de agregacdo
diminui e a adsorcdo na interface liquido/ar aumenta. A heteroassociacdo de LlIs
dicationicos com diferentes ingredientes farmacologicamente ativos (IFAs): 4cido
salicilico (AS), ibuprofeno (Ibu) e paracetamol (Par) foi investigada. Observou-se que
LIs e IFAs interagem em concentracdes baixas (~2 mM) em solucdo etanol-dgua (1:1, v-
v). Em concentragdes elevadas de LI (~50 mM), observou-se que os IFAs interagem,
provavelmente, na superficie dos agregados. Interacdes entre LIs e IFAs também foram
comprovadas no estado solido. A estrutura supramolecular do sistema
[BisOct(MIM)][2Br] + AS foi obtida por difragdo de raios X de monocristal.

Palavras-chave: liquidos i6nicos, solubilidade, cinética, estabilidade, autoassociagio,
heteroassociagdo, agregacao.
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ABSTRACT

LIQUIDOS IONICOS DICATIONICOS: PROPRIEDADES FISICO-
QUIMICAS E INTERACOES COM FARMACOS

AUTHOR: Caroline Raquel Bender
ADVISOR: Clarissa Piccinin Frizzo
CO-ADVISOR: Marcos Antonio Pinto Martins

This study presents the influence of the molecular structure of dicationic ionic liquids
(ILs) derived from imidazolium ring, on physicochemical properties, self-association and
heteroassociation. Changes in solubility properties, diffusion coefficient, relaxation time
and decomposition kinetics were evaluated as a function of the anion structure, for the
ILs of 1,8-bis (3-methylimidazol-1-yl) octane cation ([BisOct(MIM):]**). The results
showed that the partition constant decreases according to the anion in the following order:
[BFs]” > [SCN] > [NOz]” > [Br] > [CI]. Thermal stability is also associated with the
anion, in which [BisOct(MIM)2][2NOs] is the most stable IL. On the other hand, the
diffusion coefficient data did not vary according to the anion under the conditions tested.
The kinetics of the decomposition of dicationic ILs ([BisAlq(MIM).][2Br]) with different
alkyl chain length (10, 12 and 14 carbons) was also evaluated and compared with
monocationic analogues. It has been found that the stability is not related with the number
of carbons in the structure and that the dicationic IL are more stable than monocationic
analogs. The organization and morphology of aggregates of dicationic ILs
[BisOct(MIM)2][2X], in which X = Br, NO3, BFs+ and SCN, were investigated. It has
been observed that the cation alkyl spacer chain is folded, forming spherical aggregates
and, that interactions occurring on the aggregate’s surface are dependent on the anions
type. Thermodynamic parameters of the aggregation process (AG°,, AH®;, and TAS®,)
determined for [BisOct(MIM)2][2Br] showed that the process is enthalpy driven. In
addition, it has been observed that as the temperature increases, the free energy of
aggregation (AG°,) decreases and the free energy of adsorption increases (AG°ads)
indicating that the aggregation hability decreases and the IL adsorption at the liquid/air
interface increases. In the study of heteroassociation, it was investigated heteroassociation
of dicationic ILs with different active pharmaceutical ingredients (APIs): salicylic acid
(AS), ibuprofen (Ibu) and Paracetamol (Par). It was observed that ILs and IFAs interact
at low concentrations (~2 mM) in ethanol-water solution (1:1, v/v). At high
concentrations (~50 mM), the APIs were found to interact probably at aggregates surface
of the ILs. Interactions between ILs and APIs have also been proven with both
components in the solid state. The supramolecular structure of the system
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS was obtained by monocrystal X-ray diffraction.

Keywords: ionic liquids, solubility, kinetics, stability, autoassociation, heteroassociation,
aggregation.
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CID

CPMAS
CPMG
DDAB

DLS

DOSY
DTAC
ESI-MS-MS
FID

HOMO

HTFs
IFA

v

LIs
LUMO

MAS
PXRD
RMN

SAILs
SAXS

SSNMR

TEM
TES

TG
TGA
XPS

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Dissociagdo por colisdo induzida (do inglés: collision induced
dissociation)

do inglés: Cross Polarization Magic Angle Spinning

Sequéncia de pulsos Carr—Purcell-Meiboom—Gill

Brometo de didodecildimetilamo6nio

Espalhamento de Luz Dinamico (do inglé€s: Dynamic Light Scattering)
do inglés: Diffusion Ordered Spectroscopy

Cloreto de dodeciltrimetilamonio

Espectrometria de massas com ionizacao por eletrospray

do inglés: Free Induction Decay

Orbital ocupado de maior energia (do inglés: highest occupied
molecular orbital)

Fluidos de Transferéncia de Calor (do inglés: Heat-Transfer Fluids)
Ingrediente Farmacologicament Ativo

infravermelho

Liquidos I6nicos

Orbital vazio de menor energia (do inglés: lowest unoccupied
molecular orbital)

Rotagdo no angulo mégico (do inglés: magic angle spinning)
Difracdo de Raios X em P6 (do inglés: Powder X-Ray Diffraction)
Ressonancia Magnética Nuclear (do inglés: Nuclear Magnetic
Ressonance — NMR)

do inglés: surface active ionic liquids

Espalhamento de raios-X a baixos angulos (do inglés: Small Angle X-
Ray Scattering)

RMN no estado sélido (do inglés: Solid State Nuclear Magnetic
Ressonance)

Do inglés: Transmission Electron Miscroscopy

Armazenamento de Energia Térmica (do inglés: Thermal Energy
Storage)

Termogravimetria

Andlise Termogravimétrica (do inglés: Thermogravimetric Analysis)
do inglés: X-Ray Photoelectron Spectroscopy
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LISTA DE SIMBOLOS

Embora algumas unidades descritas nesta tese possam ter outros significados de

acordo com a sistema internacional de unidades (SI), os simbolos nesta tese tém o

significado atribuido de acordo com a lista abaixo.

UV-Vis

[LI] dgua
[LI] octanol

Tonset

Concentracdo de LI em dgua

Concentracdo de LI em octanol

Absorbancia

Caminho do feixe

Concentragao

intensidade da luz transmitida

Razdo entre a intensidade da luz incidente e a intensidade da luz transmitida
Intensidade da luz incidente

Constante de parti¢ao

Nandmetros

Transmitancia

Coeficiente de extingdo molar
Comprimento de onda

Fator pré-exponencial

Variacao de massa em func¢do do tempo

Variagdo de a em funcio da variagdo da temperatura
Funcdo de conversao de massa em fungao do tempo
Constante de Boltzmann

Massa inicial

Massa final

Massa no instante t

Temperatura de maxima decomposi¢ao
Temperatura final de decomposicao

Temperatura de decomposi¢do onset

Fragao de conversdao de massa

Taxa de aquecimento

ksT/h

Razao magnetogirica
Tempo de difusao (d20)
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Variagao do deslocamento quimico

cac Concentragdo de agregacao critica

D Coeficiente de difusao

g Forca do gradiente

I Intensidade observada

Io Intensidade de referéncia (intensidade do sinal sem atenuacao)

Km Constante de equilibrio

Mo Magnetizacao em equilibrio

mt Concentragdo total

M; Intensidade da magnetizagdo detectada

Nagge Numero de agregacao

Rh Raio hidrodinamico

T Temperatura

T1 Tempo de relaxagdo longitudinal

T2 Tempo de relaxacgao transversal

Ry Comprimento do gradiente (p30)

Omic Deslocamento quimico micelar

Omon Deslocamento quimico monomérico

Oobsd Deslocamento quimico observado

n Viscosidade do meio

T Periodo de tempo entre os pulsos

Too Periodo de tempo infinito
SAXS

A Comprimento de onda

0 Angulo de espalhamento

q Vetor de espalhamento

k¢ Vetor de onda espalhada

ki Vetor de onda incidente

L Dimensao da particula

I(q) Intensidade de espalhamento em fun¢do do vetor de espalhamento

p(r) Funcdo de distribui¢do de elétrons

Rg Raio de giro

N Numero de particulas por unidade de volume

Li(q) Intensidade de espalhamento de uma tnica particula

S(q) Funcdo estrutural

NIi(q) Fator de espalhamento ou fator de forma (P(q)).

P(q) Fator de forma

y(r) Funcdo de correlagio

G(r) Funcdo de distribui¢do de interface

r Coordenada em que a distribui¢cdo da densidade eletronica é mensurada

o Tamanho ou espessura da interface do agregado

Q Diferenca da densidade eletrdnica entre duas fases I(q)q” x q.
Condutividade

XX1v



(n’-m)
AG®,
AH®,
AS°,

DLS

G(t)

—HAa >»>omma s

Concentragdo do contra-ions (anions) A ligados aos mondmeros
Energia livre de Gibbs de agregacao

Entalpia de agregagao

Entropia de agregacdo

Largura da transi¢do

Inclinagdo da reta antes da regido de agregacao
Inclinagdo da reta depois da regido de agregacao
Concentracdo de agregados ligados aos contra-ions
Valor de f(x) em x = 0.

Constante de equilibrio de agregacdo
Concentracdo dos anions livres

Concentracdo do mondmero catidnico C

Numero de carbonos

Ponto central da transi¢io

Proporcao de ions livres

Coeficiente angular da reta tragada antes da cac.
Coeficiente angulare da reta tracada apds a cac.
Proporg¢ao de contraions ligados

Coeficiente de difusdo translacional
Funcdo de autocorrelacdo

Dimensao da particula

Indice de refracdo

Vetor de espalhamento

Raio hidrodinamico

Angulo de espalhamento
Comprimento de onda

Intervalo de tempo entre dois pontos
Velocidade de queda

Tensao Superficial

AG®,
AG®ags
Arnin
dy/dInC
m

Na

Yo

Yeac
[Mmax
Icac

ITC

Energia livre de agregacao

Energia livre de adsor¢do do LI na interface

Area minima ocupada por molécula de LI na interface liquido/ar
Variacao da tensao superficial em fun¢ao do In da concentracio
Constante que pode ser 1 ou 2

Nuimero de Avogrado

Tensdo superficial do solvente puro.

Tensdo superficial na cac

Concentracdo superficial em excesso de LI adsorvidos na interface
Pressao superficial na cac
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Cass Concentragdo de associagao
dQ/dt Quantidade de calor em fungdo do tempo
AHass Entalpia de associacao
ESI-MS-MS
Ecm Energia do centro de massa
Ecm, 12 50% da abundancia relativa do fon precursor
Elab Energia de colisdo (do inglés: laboratory frame collision energy)
I/Z1 Abundancia total dos fons observados
mp Massa do ion precursor
my Massa do gas alvo (do inglés: target)
DSC
AHg Entalpia de fusdo 1
AHp Entalpia de fusdo 2
AHg Entalpia de fusdo 3
Tr Temperatura de fusado 1
T Temperatura de fusao 2
Tt Temperatura de fusdo 3
T, Temperatura de transi¢ao vitrea
Aan Variagdo da variacdo de entalpia das transi¢des
PXRD
d Espaco interplanar
n Nivel de difracao
0 Angulo de incidéncia de dois raios paralelos
A Comprimento do percurso entre os raios superiores € inferiores
RMN no estado sélido
Bo Campo magnético externo
Ca Carbono alfa
Hpq Hamiltoniano do deslocamento quimico
His Hamiltoniano do acoplamento dipolar heteronuclear
I Spins do nucleo abundante
I, Spins do nicleo abundante orientados ao longo de z
S Spins do nicleo menos abundante
S, Spins do nicleo menos abundante orientados ao longo de z
0ADQ Componente anisotrdpica do deslocamento quimico
diso Componente isotropica do deslocamento quimico
o Angulo entre vetor internuclear e o campo magnético externo
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% Razao magnetogirica
Raman e IV

Nd:YAG granada de itrio e aluminio dopado com neodimio

v Numero de onda

VC=0 (LI+IFA) Numero de onda de estiramento da banda da carbonila do sistema

LI+IFA

VC=0(IFA) Numero de onda de estiramento da banda da carbonila do IFA
Gerais

[BF4] Anion tetrafluorborato

[EtSO4]"  Anion etilsulfato

[NTf2] Anion trifluormetilsulfonilamida

[PFe] Anion hexafluorfosfato

[TfO] Anion trifluormetilsulfonato

AG®hid Energia livre de Gibbs de hidratacdo

AS Acido Salicilico

CAC Concentragdo de agregacao critica

Ibu Ibuprofeno

mM Milimolar (mol L)

nC Numero de carbonos

Par Paracetamol

TAS®. Termo entrépico da equagdo de Gibbs

V-V volume-volume

Nomenclatura dos cations dos LI abordados neste trabalho

[BisAlkyl(DoDecIM),]*
(Alquil = Et, But)

1,n-bis(3-dodecilimidazol-1-ineo)alcano
(n =2, 4; alcano = etano, butano)

[BisDec(MIM),]** 1,10-bis(3-metilimidazol-1-ineo)decano
[BisDoDec(MIM),]* 1,12-bis(3-metilimidazol-1-ineo)dodecano
[BisTetDec(MIM),]** 1,14-bis(3-metilimidazol-1-ineo)tetradecano
[BisEt(DodecIM),]** 1,2-bis(3-dodecilimidazol-1-ineo)etano
[Bis-Hex(DoDecIM)]** 1,6-bis(3-dodecilimidazol-1-ineo)hexano
[BisOct(BnIM),]** 1,8-bis(3-benzilimidazol-1-fneo)octano
[BisOct(MIM)2]* 1,8-bis(3-metilimidazol-1-ineo)octano
[But(MIM)]* 1-butil-3-metilimidazolineo

[Dec(MIM)] * 1-decil-3-metilimidazolineo
[TetDec(MIM)]* 1-tetradecil-3-metilimidazolineo
[OctMIM] * 1-octil-3-metilimidazolineo

[BisBut(Cipy)2]** (n = 9,
11, 13)

[NC(CH2)IM]*

[AMIM]*

1,1’-(butano-1,4-diil)bis(1-alquilpyrrolidineo)

trifluoracetato de 1-(imidazol)-propironitrila
1-(3-metilimidazol)alilico
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1. INTRODUCAO E OBJETIVOS

O desenvolvimento de pesquisa na drea de materiais nanoestruturados tem atraido
atencdo da comunidade cientifica devido ao surgimento crescente de novas aplicacdes
cientificas e tecnoldgicas que exploram suas propriedades. De modo geral, nanomateriais
sdo utilizados na sintese quimica, catélise, biossensores e dispositivos eletronicos (Ghosh
Chaudhuri e Paria, 2012; Zhu et al., 2015). Na medicina, nanomateriais funcionalizados
e modificados se enquadram em diversas categorias como em tratamento hipertérmico,
liberacdo controlada de farmacos, bioimagem, marcagdo celular e tratamento de cancer
(McNamara e Tofail, 2015; Mirabello et al., 2015).

Liquidos I6nicos (LIs) sdo sais organicos que, geralmente, apresentam ponto de
fus@do menor que 100 °C. Além das propriedades especiais intrinsecas como alta
estabilidade térmica, baixa pressdo de vapor e ampla janela eletroquimica, os LIs possuem
um papel importante na drea de nanomateriais devido a suas propriedades ajustdveis a
partir de sintese quimica. Estas propriedades podem ser alteradas realizando modificagdes
na estrutura quimica, principalmente atribuidas ao tipo de cation/anion ou ao tamanho da
cadeia alquilica (Frizzo, Tier, et al., 2015). Em vista disso, os LIs tém atraido atencao em
sintese quimica, catélise, baterias, e membranas seletivas (Balducci, 2017; Martins et al.,
2014; Ventura et al., 2017; Zeng et al., 2017).

Para entender propriedades nao usuais, decorrentes da organizagao natural dos
LlIs, a caracterizagdo estrutural destes compostos em diferentes meios é um desafio para
os cientistas (Craievich, 2002). Estudos publicados na literatura demonstram que as
propriedades fisico-quimicas emergentes destas estruturas estdo intimamente associadas
com sua capacidade de formar redes tridimensionais bem organizadas. Por isso,
informacdes detalhadas a respeito destas organizacdes devem permitir o estabelecimento
de correlagdes proximas entre as caracteristicas a nivel molecular e os agregados
formados a partir destas moléculas (Ao et al., 2009; Zhang et al., 2012).

Liquidos i6nicos dicationicos, derivados do anel imidazolineo, consistem em um
dication composto por duas cabegas catiOnicas carregadas, conectas por uma cadeia
alquilica. Cada cation possui um anion como contraion (Figura 1). Estas espécies podem
formar micelas, agregados ou particulas altamente ordenadas (e.g. cristais liquidos) (Tian
et al., 2016). Técnicas como Espalhamento de Raios X a Baixo Angulo (SAXS),

Microscopia Eletronica de Transmissao (TEM) e Ressonancia Magnética Nuclear (RMN)
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tem sido utilizadas para revelar informacdes sobre caracteristicas geométricas, interagoes

intermoleculares e morfologia dos agregados (Sastry et al., 2012; Wang et al., 2012).

Figura 1. Representacio da estrutura de um LI dicatidonico derivado do anel imidazolineo,

onde n indica o nimero de carbonos da cadeia espacadora, X € o anion e R € a cadeia

lateral.
A EEEEmmm_—_————— ~
4 S N
X
L NN NN |
| RTONZST(CHYr TR
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: X = anion :
: n = namero de carbonos :
\\ R = cadeia lateral }

Devido a versatilidade de suas propriedades fisico-quimicas, os liquidos i6nicos
tém demonstrado excelente desempenho no recobrimento de nanoparticulas (NP). Estas
propriedades permitem amplo controle e modulagdo das interagdes com precursores
metélicos ou ndo metdlicos (Akcay, Balci e Uzun, 2014; Gindri et al., 2014; Schernich et
al., 2014). Materiais de revestimento (e.g. LI) t€m sido empregados com a finalidade de
modificar a superficie de um material com o intuito de aperfeicoar caracteristicas como
estabilidade e capacidade de adsorcao de nanoparticulas (Bernardi et al., 2009; Roucoux,
Schulz e Patin, 2002).

Além disso, evidéncias da ocorréncia de interagdes entre alguns tipos de LlIs
monocationicos e Ingredientes Farmacologicamente Ativos — IFAs foram relatadas
(Mahajan, Sharma e Mahajan, 2012; Pal e Yadav, 2016). No entanto, um entendimento
profundo ainda se faz necessdrio em relacdo a LIs dicatonicos, devido a maior
complexidade destes sistemas. A compreensdo das interacdes entre estes componentes
pode orientar quais tipos de LIs e IFAs interagem melhor entre si, promovendo um estudo
aprofundado voltado para a obten¢do dirigida de novos produtos, modificados com a
presenca de LI, de acordo com as aplicacdes desejadas.

O anion do LI € de notdvel importancia para as propriedades fisico-quimicas, auto-
organizacdo e ocorréncia de interagdes com outros materiais. No entanto, estudos
envolvendo o papel do anion sdo mais escassos na literatura, j& que os anions sao
conhecidos por alterar drasticamente caracteristicas preliminares dos LIs importantes

para estes estudos como solubilidade, estado fisico e capacidade de cristalizacao.
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Particularmente, para os LIs dicatidnicos, observa-se uma lacuna de estudos relativos a
influéncia do anion na organizacdo destas estruturas nos estados sélido e liquido,
determina¢do de propriedades e interacdes com diferentes componentes (Gindri et al.,
2014). Espera-se que sistemas contendo LIs dicatidnicos possam resultar em materiais
potencialmente competitivos em diversas aplicacdes, como lubrificantes, catalisadores
e/ou na melhora do desempenho fisico-quimico de materiais ja existentes.

Em vista de contribuir para o design de LIs com propriedades desejdveis, nesse
trabalho foram definidos os seguintes objetivos gerais: estudos de propriedades,
autoassociacao e heteroassociag¢do de liquidos i6nicos.

No estudo das propriedades (Capitulo 1), os objetivos especificos do trabalho
compreendem:

(i) Determinar propriedades de solubilidade e dindmica molecular em dgua, bem
como, avaliar a cinética de decomposicao de LIs dicationicos com diferentes anions na
estrutura.

(if) Estudar a cinética de decomposi¢do de diferentes LIs monocatiOnicos e
dicationicos, avaliando a influéncia do tamanho da cadeia alquilica espagadora e/ou
cadeia alquilica lateral.

No que se refere aos estudos de autoassociacdo (Capitulo 2) os objetivos
especificos sdo:

(iii) Investigar a auto-organizacdo de LIs dicationicos em solu¢do em relagdo aos
tipos de interagdes e morfologia dos agregados de acordo com o anion do LI.

(iv) Determinar os parametros termodinamicos do processo de agregacdo de LIs
dicatidnicos em dgua usando uma estrutura especifica como modelo do estudo.

Em relacdo a heteroassociacao (Capitulo 3), os objetivos especificos sao:

(v) Estudar a associagao entre LIs e diferentes IFAs no estado liquido, avaliando
tipos de interacdes e parametros termodinamicos envolvidos neste processo.

(vi) Estudar se interacdes intermoleculares entre LIs dicatidonicos e IFAs ocorrem
no estado sélido, utilizando dados de RMN no estado sélido e outras técnicas.

Os objetivos deste trabalho e as estruturas utilizadas como modelo de estudo em

cada caso estdo resumidos na Figura 2.
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Figura 2. Esquema que representa os objetivos da tese e as estruturas dos LIs utilizadas

em cada estudo.
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2. REVISAO DA LITERATURA

Nesta secdo serdo apresentadas informacgdes importantes sobre liquidos i0nicos,
bem como, algumas referéncias que estdo relacionadas com os estudos realizados neste
trabalho. Além disso, esta revisao contempla alguns aspectos de fundamentagao tedrica e

aplicagdes das principais técnicas utilizadas no decorrer deste trabalho.

2.1. Liquidos I6nicos: Caracteristicas, Propriedades e Aplicagcdes

A pesquisa na drea de LI estd avangcando rapidamente nos tltimos anos. Isso se
deve as propriedades especiais destes liquidos, tais como baixa pressdo de vapor, alta
estabilidade térmica, ndo inflamabilidade, estabilidade quimica e alta condutividade
elétrica. Em vista disso, os liquidos i6nicos t€ém sido aplicados em sintese quimica,
catélise, eletroquimica, separacdes e sintese de novos materiais (Hallett e Welton, 2011;
Martins et al., 2014; Niedermeyer et al., 2012).

Os liquidos 16nicos descritos na literatura sdo constituidos de uma parte catidnica
e uma parte anidnica. A maioria dos LI existentes apresentam cations geralmente
volumosos, baixa simetria € com diferentes tipos de substituintes. Os principais cations
encontrados em LI sdo derivados de imidazol, pirazol, piridina, piperidina, pirrolidida e
tetraalquilamonio. Por outro lado, os anions sdo tipicamente inorganicos, monoatdmicos
como haletos ([Br] e [Cl]) e poliatdmicos como nitrato ([NOs]"), hexafluorfosfato ([PFe]
), tetrafluorborato ([BF4]), alquilsulfonatos ([RSO4]) e alquilcarboxilatos ([RCO:])
(Niedermeyer et al., 2012).

Liquidos idnicos sao uma classe de solventes conhecidos pela sua habilidade de
auto-organizacdo. Essa organizacdo ocorre com o aumento da concentracdo de LI na
solucdo, e pode formar agregados de formas e tamanhos distintos (esféricos, globulares,
vesiculares, bastonetes). Além disso, uma faixa de estruturas mesofasicas tem sido
estabelecida como um fendmeno provavel para os LI ja que alguns deles tém demonstrado
a formacao de fases liquido-cristalinas (Inoue, Dong e Zheng, 2007; Zhang et al., 2011).

Os LI podem ser caracterizados pelas suas intimeras propriedades, como
propriedades térmicas (temperatura de fusdo, temperatura de transicdo vitrea e
temperatura de decomposicao), densidade, viscosidade e solubilidade, entre outras. Um
estudo importante relacionado as propriedades de LIs foi desenvolvido por Shirota et al.,

(2011). Os autores verificaram a influéncia estrutural de uma série de LI mono e

35



dicationicos, andlogos aos utilizados nesta tese, nas propriedades fisico-quimicas das
estruturas. Neste estudo, foram variados o tamanho da cadeia alquilica da espécie
cationica dos LI mono e dicatidnicos e também o anion dos LI. Os autores verificaram
que LI dicatidonicos possuem densidade, temperatura de decomposi¢do, temperatura de
fusdo e viscosidade maiores que andlogos monocationicos.

A utilizacdo de LIs em diferentes aplicagdes depende, principalmente, das suas
propriedades fisico-quimicas. Dessa forma, um entendimento a respeito do efeito
estrutural nas propriedades € extremamente importante ja que modificacdes realizadas na
estrutura de um determinado LI podem direcionar este composto a dispor determinadas
caracteristicas.

Em geral, as propriedades dos LIs podem ser significativamente transformadas
por pequenas alteracdes relacionadas ao aumento do grupamento espacador do cétion, a
alteracdo da cabeca catidnica ou a troca do anion do LI. Nesta secdo, serdo demonstradas
como propriedades de coeficiente de particdo em solugdo (por UV-Vis) e cinética de
decomposicdo (por TGA) dos LIs podem ser obtidos. Informa¢des mais detalhadas a
respeito da sintese, caracterizacdo e estudo de propriedades dos LI, podem ser

encontradas na referéncia (Bender, 2014).

2.1.1. Constante de particao por UV-Vis

A espectroscopia no UV-Vis (200 a 700 nm) possibilita analisar a luz que ¢é
absorvida por uma espécie quimica. Quando a luz interage com a matéria, diferentes
processos podem ocorrer. A maioria deles sdo processos fotofisicos, isto €, a estrutura
quimica da molécula ndo € alterada no final do processo (Anslyn e Dougherty, 2006).

A absor¢do de um féton de luz UV-Vis leva a molécula a um estado eletronico
excitado. Isso significa que um elétron € promovido a partir de um orbital ligante
(HOMO) para um antiligante (LUMO). De acordo com a lei Stark-Einstein, uma
molécula s6 absorve luz para provocar uma tnica transi¢ao eletronica e a energia da luz
deve combinar com a diferencga entre o estado fundamental e algum estado excitado. A
eficiéncia da absor¢ao € expressa pelo coeficiente de extingdo molar (¢; dado em L mol
lem™), dado pela Lei de Lambert-Beer (Anslyn e Dougherty, 2006).

Essa lei estabelece uma relacdo entre a absorbancia da solugdo e sua concentracao

quando atravessada pela radiacdo luminosa. O grafico que relaciona a A versus a
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concentracdo da solucdo é linear. O limite de linearidade representa o limite de
concentracdo para a qual a lei de Lambert-Beer € valida.

A constante de particio (Kp) fornece uma medida da solubilidade em dgua de
diferentes substincias quimicas em dgua. Em estudos envolvendo LIs, a K, permite o
calculo da quantidade de LI remanescente em dgua e em 1-octanol em um sistema 1-

octanol/dgua (Eq. (1)).

o _ [LI]octanot
Kp = —F7—— ey
[LI]sgua

Na Eq. (1), a constante de particio (Kp) é a razdo entre a concentragio de LI no
equilibrio em ambas as fases, i.e. em octanol ([LI]octano) € em dgua ([LI]4gua). O valor de
K}, é essencial para o entendimento da tendéncia de um LI de bioacumular através da
passagem por membranas bioldgicas. Isso é possivel devido as propriedades dielétricas
do 1-octanol, que s@ao semelhantes a uma fase lipidica (Jain e Kumar, 2016). Quando um
dos solventes é agua e outro &€ um solvente nio-polar, o valor do log K, (conhecido como
log P) € uma medida da lipofilicidade ou hidrofobicidade (Comer e Tam, 2001). Nesse
caso, valores positivos indicam lipofilicidade enquanto valores negativos indicam
hidrofilicidade.

Para a obtencdo dos valores de K}, uma curva de calibraciio da absorbancia (em
um A especifico) em fun¢do da concentragdo da solugdo € construida para cada LI em
agua. A técnica de determinacao da constante de particao por UV-Vis é bem estabelecida
na literatura para vérios LIs monocationicos (Domanska et al., 2012; Ropel et al., 2005).
Por exemplo, Jain e Kumar (2016) avaliaram as constantes de particdo de diferentes LIs
monocationicos. Os LIs foram dissolvidos em um sistema bifasico 1-octanol/dgua e, apos
o periodo necessario para que a solucdo atingisse o equilibrio, a fase aquosa foi separada
do 1-octanol e avaliada por UV-Vis. Os autores encontraram que a hidrofobicidade dos
LIs baseados no anion [EtSO4]" aumenta variando a cadeia alquilica de acordo com a
Figura 3. Um aumento nos valores de K, indica que a solubilidade do LI em 4gua é

reduzida.
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Figura 3. Representacao esquematica dos valores de Kp° em funcao da estrutura do LI
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2.1.2. Cinética de decomposicao por TGA

Liquidos i6nicos possuem muitas vantagens para aplica¢des tecnoldgicas, entre
elas destacam-se: baixa volatilidade, baixa flamabilidade, resisténcia quimica e baixa
corrosividade. Os LIs podem ser utilizados como solventes, fluidos de transferéncia de
calor e lubrificantes a altas temperaturas. Em vista disso, o reconhecimento do
comportamento térmico e temperaturas que permitem uma aplicag@o correta e segura sao
relevantes. Por isso, o estudo do comportamento térmico a temperaturas elevadas e o
entendimento dos processos de degradacdo térmica sdo necessdrios (Maton, Vos e
Stevens, 2013).

Sesto et al. (2009) demonstrou que o LI [ButMIM][NTf:] comeca a degradar em
torno de 150 °C, mesmo que ndo ha decomposi¢do aparente em até pelo menos 400 °C,
na curva termogravimétrica (TG). E importante salientar que o TGA mensura somente
perdas de massa, no entanto, modificagdes quimicas significantes podem ocorrer antes
destas perdas. Assim, a determinacdo da temperatura inicial de decomposicdo pode
resultar em dados imprecisos para descrever a estabilidade térmica de um composto.

A andlise da cinética de decomposi¢@o de um composto quimico permite o estudo
das varidveis que influenciam no aumento ou na diminui¢ao da velocidade de uma reagcao
quimica de decomposicdo. A decomposi¢do térmica de um composto se di pelo
rompimento de ligagdes quando a amostra € aquecida (processo endotérmico). Estudos
de cinética de decomposi¢do permite elucidar mecanismos de degradacdo, adquirir
informacdes sobre o comportamento térmico do composto, determinar estabilidade
térmica relativa, seguranca durante o processo de aplicacao praticas do composto, tempo
e temperatura de armazenamento do composto, bem como, maneiras de controlar o
processo de decomposi¢do (Maton, Vos e Stevens, 2013; Souza, Castillo e Rodriguez,
2009).

Andlise termogravimétrica permite a realizacdo deste tipo de estudo, pois € capaz

de registrar a variacdo de massa em fun¢do do tempo e temperatura, possibilitando a
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determinac¢do da taxa temporal da perda de massa sofrida por um material. A variacdo de
massa observada na anélise de TGA € denominada fracdo de conversao de massa (o) dada

pela Eq. (2) (Souza, Castillo e Rodriguez, 2009).

mo_mt
o =——"" (2)
mgy — Mg

Na Eq. (2), a € a fracdo de conversdo de massa, mo € a massa inicial, m € a massa
no instante t € mr a massa final. A taxa temporal do processo de conversdo de massa
(do/dt) é assumida como uma fungdo linear da variacdo de massa em fun¢do do tempo

(Eq. (3)) (Souza, Castillo e Rodriguez, 2009).
da
Tk 3
T f(a) (€))

Na Eq. (3), k € uma constante de proporcionalidade dada pela expressao empirica
da Lei de Velocidade de Arrhenius (Eq. (4)) e f(a) € a fungdo de conversdo de massa em
funcdo do tempo. Esse parametro depende da ordem considerada para as reagdes de
decomposicdo. Considerando uma cinética de primeira ordem, f(a) serd igual a (1 — )

(Souza, Castillo e Rodriguez, 2009).

E
k=Aexp— R_;” 4)

Na Eq. (4), o termo A representa o fator pré-exponencial, que indica o ndmero de
colisdes totais entre as moléculas, E. € a energia de ativacdo necessaria para romper um
mol de ligacdes entre os dtomos das moléculas, T € a temperatura absoluta e R é a
constante dos gases ideais (Souza, Castillo e Rodriguez, 2009). A partir dessa Lei,
Arrenhius observou que as taxas de reagdo aumentam exponencialmente a medida que a
temperatura absoluta aumenta.

A partir da combinacao das Eq. (3) e (4), diferentes métodos foram desenvolvidos
para estudar o perfil cinético de degradacao térmica de materiais. Estes métodos permitem
obter pardmetros capazes de descrever este processo (Souza, Castillo e Rodriguez, 2009).

Dois métodos ndo isotérmicos vém sendo bastante utilizados para descrever

cinética de decomposicao de materiais. O método de Friedman € baseado na suposi¢dao
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de que o modelo de reacdo é independente do programa de aquecimento. Neste método,
a partir de experimentos realizados em diferentes taxas de aquecimento, € possivel avaliar
parametros como Ea e A para cada fracdo de conversdo de massa pelo ajuste linear da
curva In(Bdo/dT) em func¢ao de 1/T, em experimentos nao isotérmicos (Eq. (5)) (Souza,

Castillo e Rodriguez, 2009).

da

E,
=) = mlaf(@] - % 5)

In (ﬁ

O método de Ozawa-Wall-Flynn (O-W-F) permite determinar a energia de
ativacdo a partir dos dados termogravimétricos ndo isotérmicos em diferentes taxas de
aquecimento, sem a necessidade de determinar previamente a fracdo de conversao de
massa. O cdlculo da cinética de decomposicao a partir deste método € baseado na Eq. (6).

Ea € determinado pela inclinag¢do da curva In(p) versus 1/T em cada valor de a (Souza,

Castillo e Rodriguez, 2009).

f@ - Eq

da/dT|  RT ©

Ing =In [A

Nas Eq. (5) e (6), B € a taxa de aquecimento, do/dT € a derivada de a em funcao

da temperatura. Os parametros cinéticos (Ea, A and k) podem ser utilizados para avaliar

os parametros de ativacdo dos LIs em cada fracdo de conversdo de massa. A andlise da

mecanica estatistica pode ser dada em termos dos parametros termodindmicos comuns:

entalpia, entropia e energia livre de Gibbs. Quando associado a cinética quimica e as taxas

de velocidade de reacdo, esses pardmetros sdo chamados de pardmetros de ativacdo (AG?,

AH* e AS*) (Anslyn e Dougherty, 2006). Os parAmetros de ativacdo: entropia (AS¥),

entalpia (AH*) e energia livre de Gibbs (AG*) podem ser calculados utilizando as Eq. (7),
(8) e (9) (Shamsipur et al., 2013).

—Ea —AG*
Aexp——= vexp

7
RT RT @

AH* = Ea — RT — An* RT S)
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AG* = AH* — TAS* 9

Na Eq. (9), v = kgT/h (em que kg € a constante de Boltzmann e h € a constante de
Planck), T é a temperatura em K e R é a constante dos gases em kJ mol!. Quando uma
reacdo unimolecular é considerada, o termo An*RT & zero. A Eq. (9) iguala a equacio de
Arrenhius com a equacao de Eyring (Anslyn e Dougherty, 2006).

A equagdo de Arrenhius surge de observagdes empiricas das constantes de
velocidades macroscépicas de uma reagdo particular, como A formando B por vdrios
caminhos de reacdo. Essa lei — desenvolvida antes mesmo da Teoria do Estado de
Transi¢do — ignora qualquer consideracdo mecanistica, como: se um ou mais
intermedidrios reativos estdo envolvidos na conversao global de A para B. Por outro lado,
a equacao de Eyring analisa a constante de velocidade microscopica para uma conversao
de um unico passo de reagentes aos produtos. Em um processo de multiplas etapas
envolvendo intermedidrios reativos, hd uma equaciio de Eyring e um valor de AG* para
cada passo. A Ea descreve a transformagdo completa (Anslyn e Dougherty, 2006).

As duas equagdes abordam fendomenos diferentes fundamentalmente. Contudo,
conexdes podem ser realizadas. Por exemplo, para uma reagdo unimolecular ou
bimolecular, a Eq. (8) surge. Adicionalmente, o fator pré-exponencial é associado com a
entropia. Grandes valores de log A implicam em AS* favordveis enquanto pequenos
valores de log A implicam em valores de entropia desfavordveis (valores negativos). A
Eq. (9) é a equacdo de Gibbs e possibilita a obtencdo dos valores de AS* a partir dos
valores de AG* e AH* previamente calculados. A capacidade de medir parimetros de
ativacao fornece informagdes sobre a maneira pela qual a transformagao para o complexo
ativado ocorre (os tipos de mudancas estruturais que estdo ocorrendo) (Anslyn e
Dougherty, 2006).

O complexo ativado é uma entidade molecular que tem um tempo de meia-vida
nao mais longo do que uma vibragdo, significando que ha um movimento particular dos
atomos que inclina o complexo ativado em direcdo aos produtos ou reagentes. Como
todas as estruturas ao longo da coordenada de reagdo, exceto as estruturas finais, o
complexo ativado é uma espécie que exibe algum carater estrutural de ambos reagentes e
produtos. O que faz o estado de transi¢do Unico, € que este representa um ponto ao longo
da coordenada de reacdo, que reflete a estrutura mais tensa ou instdvel envolvida na

reacdo (Anslyn e Dougherty, 2006).
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2.2. Caracterizagao de Associagdes de LIs em Solucao

Devido a sua natureza anfifilica, uma molécula de LI ndo interage bem com ambos
os meios polar ou ndo polar. Interagdes da molécula de LI com determinado solvente ird
aumentar a energia do sistema, uma vez que existe sempre um dos grupos (polar ou nao
polar) que ndo ird interagir bem com solvente (Anslyn e Dougherty, 2006). Em um
primeiro mecanismo para reduzir a energia do sistema, os mondmeros de LI tendem a
adsorver-se nas interfaces (liquido-vapor, liquido-sélido ou liquido- liquido), de modo a
diminuir a energia livre total do sistema. Isso leva a uma diminui¢do na tensdo superficial
do meio em que estdo dissolvidos (Myers, 20006).

Quando as interfaces estiverem saturadas pela adicdo de moléculas de LI, outros
processos podem auxiliar na redugdo da energia livre do sistema, como por exemplo, a
cristalizacdo, a precipitacdo ou a formagao de agregados termodinamicamente estaveis,
que permanecem em solucdo, mas com propriedades distintas da solucdo monomérica
original. No processo de formagdo de agregados em solucdo aquosa, por exemplo, a
por¢ao hidrofébica do LI ird para o interior do agregado enquanto que a cabega catidnica
ird interagir concomitantemente com a dgua e com o contra-fon (Myers, 2006).

Moléculas anfifilicas apresentam uma tendéncia muito forte para assumir uma
conforma¢do de menor energia em soluc¢do, que € dirigido por um equilibrio entre as
forcas de interacdo entre si e com as moléculas de solvente. A formacgao de agregados de
LIs em solug¢des aquosas resulta de um balango de duas interagcdes opostas: (i) repulsio
eletrostética entre os grupamentos cationicos que desfavorecem o processo de agregacao
e (ii) interacOes hidrofdbicas atrativas envolvendo as cadeias alquilicas do LI, que
favorecem a agregacao (Zhao et al., 2008). A repulsiao eletrostética pode ser reduzida por
adsor¢do dos anions do LI na superficie do agregado, facilitando a agregacdo pela
estabilizacdo dos grupamentos catidnicos. Por outro lado, as interagdes hidrofébicas
podem ser reduzidas pelo aumento das interagdes atrativas das cadeias alquilicas com o
solvente (Wang et al., 2011).

O aumento na concentracdo de LI ou uma dimini¢ao na quantidade de solvente ird
alcancar a CAC — concentracdo acima da qual os agregados sdo formados. Este processo
¢, geralmente, iniciado pela formacdo de agregados menores e, com o aumento da
concentracdo de LI na solucdo esses agregados tendem a se reorganizar resultando em

estruturas maiores e mais complexas.

42



As caracteristicas fisico-quimicas da soluc¢do sao drasticamente modificadas em
relacdo as caracteristicas da solu¢do monomérica no momento em que inicia-se O
processo de agregacdo. Em fung¢do disso, analisando propriedades como: condutividade,
tensdo superficial, intensidade de fluorescéncia, comportamento térmico, entre outras, em
funcdo da concentragdo da solucdo € possivel monitorar a faixa de concentracdo em que
a CAC ocorre. Informagdes detalhadas desse tipo de estudo podem ser encontrados nas
referéncias (Bender, 2014; Gindri, 2013).

Estudos de agregacdo envolvendo LIs monocatidnicos sdo amplamente discutidos
na literatura (Figura 4(a)). Contudo, a medida que a complexidade da estrutura aumenta,
o reconhecimento dos sistemas em solu¢cdo torna-se preliminar. Alguns estudos

envolvendo a agregacdo de LIs dicatidnicos t€m sido relatados na literatura (Figura 4(a)).

Figura 4. Representagdo de estruturas de LIs (a) monocationicos e (b) dicatidnicos.
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Os LIs dicatidonicos podem variar de acordo com o tipo de cabeca catiOnica, tipo
de anion, tamanho da cadeia alquilica espacadora e tamanho da cadeia alquilica lateral.
Bhadani et al. (Bhadani e Singh, 2011) avaliaram o comportamento de agregacio, em
agua, dos LIs dicationicos funcionalizados com grupamentos espagadores tioéter (Figura
5(a)). O estudo demonstrou que os valores de CAC diminuem com o aumento do
grupamento espacador.

Ao et al. (2009) estudaram o comportamento de agregacdo dos LIs dicatidnicos
representados na (Figura 5(b)) em cinco diferentes temperaturas. A partir deste estudo
foi estabelecido que a formagdo dos agregados é um processo espontaneo e a CAC
aumenta com o aumento da temperatura. Além disso, o grau de contra-ions ligados a
superficie do agregado diminui. Essa informacao evidencia que o aumento da temperatura

desfavorece a formagao do agregado devido a maior mobilidade i6nica.
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Figura S. Estrutura dos LIs dicatidnicos avaliados por (a) Badhani et al. e (b) Ao et al.
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Em geral, estudos relacionados a agregacdo de Lls dicatidnicos contemplam
estruturas com combinagdes (i) cadeia espacadora curta e cadeia lateral longa ou (ii)
cadeia espacadora funcionalizada e cadeia lateral curta. Em vista disso, LIs dicatidnicos
observa-se um lacuna em relacdo a estudos de agregacdo de LlIs dicationicos de cadeia
espacadora longa e cadeia lateral curta (e.g. metila). Duas publica¢des envolvendo esse
tipo de LI foram reportadas por nosso grupo de pesquisa (Frizzo, Bender, et al., 2015;
Frizzo, Gindri, et al., 2015). Nesses estudos, foi avaliado a influéncia (i) do tamanho da
cadeia espacadora e (ii) do tipo de anion no processo de agregacdo. Apods esses estudos,
foi observado que estudos mais aprofundandos poderiam ser realizados para caracterizar
esses sistemas. Dessa forma, a continuacdo desses estudos representa o conteido desta
tese.

Nesta secdo, técnicas importantes para a determinacdo de parametros de
agregacdo e associagdes LI + LI, bem como, associa¢do entre LIs e outras moléculas estao
detalhadas. Alguns exemplos foram demonstrados para evidenciar a importincia de cada

uma nos estudos relatados na literatura.

2.2.1. RMN

O RMN ¢ uma técnica poderosa capaz de detectar alteracdes nos deslocamentos
quimicos (0) dos picos de diferentes nicleos de uma molécula em funcdo da concentragio.
A magnitude do deslocamento depende do ambiente quimico sentido pelo ntcleo e do
seu envolvimento no processo de agregacdo (Li et al., 2010; Silverstein, Webster e
Kiemle, 2006).

A partir desta técnica, a concentracdo de agregacdo critica (CAC) pode ser
determinada a partir da mudanca do deslocamento quimico observado (Oobsa) de um

ntcleo especifico de LI, em fungdo da concentracdo. A medida que a concentragio de LI
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aumenta em solugdo, o nucleo avaliado passa a experimentar ambientes magnéticos
diferentes (solugdo diluida para solu¢do concentrada). Quando a formacao de agregados
ocorre, 0 ambiente magnético, em que o nucleo esta inserido, muda significativamente,
promovendo alteragdes no dobsa €m funcao da concentragdo. Dessa forma, a mudanca de
inclinacdo da reta no grafico que relaciona dobsa versus a concentragdo de LI em solugdo
¢ tomado como o ponto onde ocorre a CAC, indicando a formacao dos agregados (Li et
al., 2010). Além disso, a variagdo nos deslocamentos quimicos fornece informacgdes
adicionais sobre interagdes intermoleculares que ocorrem no processo de agregacdo. A
blindagem ou desblindagem de nucleos estratégicos da molécula a medida que a
concentracdo varia, podem indicar efeitos conformacionais das moléculas no agregado,
bem como, interagdes do tipo cdtion-cition, cition-anion, anion-solvente. Regides de
polaridades distintas em uma molécula de LI sofrem alteracdes no Oobsd € fornecem
informacdes sobre a organizacdo estrutural dos agregados em solucao (Li et al., 2010).
Adicionalmente, a dependéncia do deslocamento quimico de um nucleo
especifico, em funcdo da concentracdo, pode ser usada para determinar o nimero de
agregacdo (Nagg) que corresonde ao niimero de moléculas de LI que compde o agregado.
Os célculos podem ser realizados utilizando o modelo de acdo das massas e a Eq. (10) de

acordo com Zhao et al. (2008).

log[mt(sobsd - amon)/( Smic - Smon)]) = Nagg log[mt(smic - Sobsd)/( 5mjc - 6m0n)] + IOg Km (10)

Na Eq. (10), K é a constante de equilibrio, mt é a concentragio total em mol L™
€ Oobsd, Omon, € Omic correspondem ao deslocamento quimico observado, deslocamento
quimico monomérico e deslocamento quimico micelar, respectivamente. O coeficiente
angular da reta em que y varia e x € praticamente constante, no grafico que relaciona
log[m(8obsd — Omon)/(Smic — Omon)] versis 10g[mi(Smic — Sobsd)/(Smic — Omon)], resulta no Nagg.

Dentre a infinidade de experimentos proporcionados pela técnica de RMN,
experimentos para avaliar a difusdo de uma molécula em solugao também podem ser
conduzidos. Moléculas em solucao sem movem devido ao movimento Browniano, que é
o movimento aleatdrio intrinseco das particulas suspensas em um fluido, resultante da
colisdo entre moléculas em um liquido. Este movimento molecular é caracterizado pelo
coeficiente de difusdo (D). A difusdo ou autodifusdo de moléculas em um solvente

depende de parametros fisicos como tamanho e forma da molécula, viscosidade e
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temperatura do meio. Assumindo uma forma esférica, a difusdo molecular pode ser

descrita pela equacdo de Stokes-Einstein (Eq. (11)) (Kerssebaum, 2006).

kgT
D=
6mnRh

(11)

Na Eq. (11), kg € a constante de Boltzmann, T € a temperatura, 1 € a viscosidade
do meio e Rh € o raio hidrodinamico da molécula. A espectroscopia de RMN com campo
gradiente pode ser usada para mensurar a difus@o molecular. Neste caso, 0 movimento
das moléculas em uma amostra pode ser espacialmente monitorado. Se as moléculas se
movem apds um tempo de difusdo (A), sua nova posi¢do pode ser encontrada apds a
aplicacdo de um segundo gradiente. A intensidade do sinal mensurado é atenuada
dependendo do tempo de difusdo (A) e dos parametros do gradiente, como forca do
gradiente (g) e comprimento do gradiente (8’). A mudanca de intensidade do sinal é

descrito pela Eq. (12) (Kerssebaum, 2006).
[= 1, e 0700 (12)

Na Eq. (12), I € a intensidade observada, Ip é a intensidade de referéncia
(intensidade do sinal sem atenuacdo), D € o coeficiente de difusdo, y é a razdo
magnetogirica do nicleo observado, g € a forca do gradiente, 5’ é o comprimento do
gradiente (p30) e A é o tempo de difusao (d20). A sequéncia de pulsos mais utilizada para
a realizacdo de experimentos de DOSY (do inglés: Diffusion Ordered Spectroscopy),
pode ser observada na Figura 6 (Kerssebaum, 2006). Na Figura 6, d1 € o tempo de

recuperagdo do gradiente.

Figura 6. Representacao da sequéncia de pulsos stegpls para obtencao do coeficiente de

difusdo. Adaptada de referéncia (Kerssebaum, 2006).
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Tempos de relaxacdo de spins nucleares também podem ser utilizados para
relacionar estrutura molecular e comportamento de molécula, em determinadas
circunstancias, associadas ao seu movimento molecular (Desando, Lahajnar e Sepe, 2010;
Mota et al., 2014; Singh e Kumar, 2007; Vold et al., 1968). A recuperagdo da
magnetizacdo ao longo do eixo -z € chamada de relaxacdo longitudinal (T1) e
corresponde ao equilibrio das populagdes de spins sendo reestabelecidas aps uma perda
de energia total dos spins. A energia perdida pelos spins € transferida para as vizinhangas
na forma de calor, embora as energias envolvidas sejam tao pequenas que modificacdes
na temperatura da amostra nao sdo detectdveis (Claridge, 2009).

Na determinagdo do tempo de relaxacdo longitudinal (T1), é necessario perturbar
o sistema de spins a partir de um equilibrio térmico no eixo —z. Isso € realizado através
da aplicacdo de um pulso de excitacdo dos spins nucleares que leva o vetor de
magnetizacdo para um equilibrio térmico no eixo -z, seguida de sua recuperacdo em
func¢do do tempo (Claridge, 2009).

O experimento de inversdo-recuperacdo € uma sequéncia de pulsos simples
(Figura 7). Esta sequéncia cria uma perturbagao inicial da populacdo pela inversdao da
populacdo de spins através da aplicacdo de um pulso de 180°. O vetor de magnetizacao
que estd inicialmente alinhado ao eixo —z ird retornar gradualmente passando em torno
do plano x-y e, eventualmente, tendo uma recuperacdo completa ao longo do eixo z a
uma taxa de interesse. Uma vez que a magnetizac¢ao ao longo do eixo z ndo € observavel,
a recuperacao € monitorada levando o vetor de volta ao plano x—y com um pulso de 90°

apds um periodo indicado (t) seguindo a inversao inicial (Figura 8) (Claridge, 2009).

Figura 7. Representacdo da sequéncia de pulsos [TET-TV2], do experimento de inversao-

recuperacgdo para obtencdo de T1. Adaptada de referéncia (Claridge, 2009).
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Figura 8. Representacao da ocorréncia de relaxacao longitudinal apds a aplicacdo de um

pulso de 180x. Adaptada da referéncia (Claridge, 2009).

Se o valor de t € zero, a magnetizacao termina com intensidade total ao longo do
eixo -y, produzindo um espectro invertido usando um espectro de fase convencional. Isto
€, definindo que o eixo y representa absorcdo positiva. A repeticao de experimentos com
valores crescentes de T permite a relaxacdo crescente dos spins. Finalmente, quando a
relaxacdo € suficientemente longa (1. > ST1), ocorre relaxacao completa entre dois pulsos
€ um espectro com sinais positivos maximos sao registrados. A intensidade da

magnetizacdo detectada (M) é dada pela Eq. (13) (Claridge, 2009).

T
M, = My(1—2e7T1) 13)

Na Eq. (13), My corresponde a magnetizacdo em equilibrio, como a registrada a
T € T corresponde ao periodo de tempo entre os pulsos. O tempo de relaxacdo T1 é
determinado pelo ajuste da intensidade do sinal nesta equacdo. Algoritmos para
determinac¢do de T1 sdo encontrados em muitos pacotes de software de RMN (Claridge,
2009).

Outra forma de relaxag@o que pode ser utilizada com ferramenta para a obtencao
de dados a respeito da organizacdo estrutural das moléculas no estado liquido, € a
relaxacdo transversal. Este tipo de relaxacdo ocorre através de um decaimento
exponencial do sinal caracterizado pela constante de tempo T>. Em geral, o mecanismo
de relaxacdo que opera para restituir a magnetizacido longitudinal também atua para
destruir a magnetizacao transversal. Entdo, ndo pode haver magnetiza¢do remanescente
no plano x—y quando toda magnetizacao tem retornado para o eixo +z e T> nunca pode

ser maior que T1. Enquanto a relaxagao longitudinal causa uma perda de energia a partir
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dos spins (relaxacdo spin-rede), a relaxacao transversal ocorre por uma troca de energia
entre os spins (processo flip-flop). Este processo déd origem ao termo “relaxacio spin-
spin.” Assim, relaxac@o longitudinal € um processo entdlpico, enquanto a relaxagdao
transversal € entrdpica (Claridge, 2009).

A medida do tempo de relaxacdo T2 pode ser obtida se a contribui¢io da
heterogeneidade do campo magnético for removida. Isto pode ser alcancado pela
aplicacdo de sequéncias spin echo. Em uma sequéncia de dois pulsos bdsica para obten¢dao
de T2, alguns componentes se movem para frente e, outros para tras durante o periodo de
tempo 1. O pulso de 180° gira o vetor em torno do eixo —y e, apds um periodo de tempo,
os vetores que se movem rapidamente coincidem com os lentos ao longo do eixo —y.
Assim, o echo refocaliza a indefini¢do causada no plano x—y pelas heterogeneidades do
campo. Se a aquisicao de dados fosse iniciada imediatamente apds o pulso de 90°, o FID
seria visto afastado. O FID aparece depois de um tempo 2t enquanto o echo é formado.
No entanto, durante o periodo de 2t, também ocorre alguma perda de coeréncia de fase
por relaxagdes transversais naturais, e isso ndo € focado pelo spin echo uma vez que, com
efeito, nao ha memoaria de fase associado a este processo para ser desfeita. Isto significa
que a intensidade da magnetizacdo observada vai ter decaido de acordo com a constante
de tempo T2 naturais, independente da nao homogeneidade de campo (Claridge, 2009).

Um experimento 16gico para a determinacdo T2 seria repetir a sequéncia com o
aumento de T e medir a amplitude do tempo de echo versus t, usando o método de inversao
recuperacdo (Figura 9). No entanto, para minimizar efeitos de difusdo, a sequéncia de
ecos pode ser repetida dentro de um tnico experimento utilizando um t pequeno para
formar multiplos echos, o decaimento segue a constante de tempo T2. Na sequéncia Carr—
Purcell-Meiboom—Gill (CPMG) um pulso 180y causa uma refocalizacdo a ocorrer no
hemisfério +y para cada echo (Figura 10). Nesta sequéncia, erros no comprimento dos
pulsos sdo pequenos, constantes e ndo sdo acumulativos (Claridge, 2009). O valor de T2

pode ser obtido pela Eq. (14).
T
M, = Mye T2 (14)

Na Eq. (14), M, ¢é a intensidade da magnetizacdo detectada, My corresponde a

magnetizacdo em equilibrio e t corresponde ao periodo de tempo.
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Figura 9. Representacdo da ocorréncia de relaxagdo transversal apds a aplicacdo de um

pulso de 90°. Adaptada da referéncia (Claridge, 2009).
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Figura 10. Representa¢do da sequéncia de pulsos spin echo Carr—Purcell-Meiboom—Gill

(CPMG) para medidas de T2. Adaptada da referéncia (Claridge, 2009).
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2.2.2. SAXS

Ondas de raios X sdo as ondas que tem um comprimento que corresponde a faixa
de 107! a 10" metros no espectro eletromagnético. No espectro eletromagnético mostrado
Figura 11, observa-se que os raios X sdo localizados entre os raios gama e os raios
ultravioletas, apresentam comprimento de onda (A) menor que a faixa de A que

corresponde a luz visivel.

Figura 11. Representacdo esquemdtica do espectro eletromagnético. Adaptada da

referéncia (“Khanacademy”).
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Ondas eletromagnéticas de Espalhamento de Raios X a Baixos Angulos (do
inglés: Small Angle X-Ray Scattering — SAXS) sdo usadas para investigar as propriedades

estruturais de solidos, liquidos ou géis que compreendem principalmente o estudo de
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materiais porosos, coloides, fibras, proteinas e polimeros. Nessa técnica, os fétons
interagem com heterogeneidades na densidade eletronica da amostra (Schnablegger e
Singh, 2011). Ao interagir com um conjunto de carga eletronica as ondas sdo espalhadas
e podem fornecer informacdes sobre essas flutuacdes de densidade eletronica presente na
matéria heterogénea (Vieira, 2011). O SAXS estd relacionado a uma periodicidade
grande, dando informacdes sobre a estrutura da matéria numa escala na qual, distancias
interatdmicas, em geral, ndo sdo percebidas. Esta técnica pode ser aplicada para estudar
microestruturas de 1 a 100 nandmetros (Vieira, 2011).

Uma onda de raios X com um comprimento de onda definido e se propaga em um
sentido horizontal. No entanto, quando o feixe de ondas atinge uma densidade de elétrons,
ocorre uma oscilagdo nesses elétrons e, consequentemente, um desvio nesse feixe,
provocando a irradiacdo de ondas de raios X secunddrias. Essas ondas e raios X
secunddrias que sdo formadas € a dispersao que chega ao detector no equipamento. Essas
dispersdes formadas podem ser de dois tipos, (i) eldsticas quando o comprimento de onda
mantém-se o mesmo ou (i7) ineldsticas quando o comprimento de onda € alterado. Nessa
técnica, somente as ondas eldsticas sdo detectadas, ja que as ineldsticas nao interferem na
andlise devido a terem A pequenos, ficando fora do dngulo de detec¢do. A onda incidente
original, que ndo foi desviada, ndo chega ao detector porque é bloqueado por um
absorvedor. Dessa forma somente as ondas da dispersao irdo contribuir para o resultado.
O detector estd localizado a um angulo de 20 em relacdo a radiacdo incidente
(Melnichenko, 2016; Schnablegger e Singh, 2011) (Figura 12).

Através da técnica de SAXS registra-se a contribuicdo de todos os centros
espalhadores em funcao do vetor de espalhamento (q). O q € o parametro que caracteriza
a interacdo. O detector sO vai detectar a dispersdo que chegard dentro da faixa de q
escolhida, que implica diretamente no angulo de detec¢dao (Figura 12; Eq. (15))
(Machado et al., 2007; Melnichenko, 2016). O q é obtido pela rela¢do q = k¢ — k;; sendo

kr o vetor de onda espalhada e k; o vetor de onda incidente.
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Figura 12. Representacdo do espalhamento das ondas de raios-X ao interagir com a

amostra. Figura adaptada de referéncia (Vieira, 2011).
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Na Eq. (15), A é o comprimento de onda de raios X e 6 é a metade do dngulo de
espalhamento (260).

O espalhamento de raios X obedece a Lei de Bragg (2dsen = nA) que estabelece
a diferenca entre os percursos de uma onda e outra (condicao de reflexdo com ondas
interferindo em fase) (Melnichenko, 2016). De acordo com a Lei de Bragg, a escolha do
q implica no tamanho da particula que serd possivel observar. Quanto maior o valor de q,
o detector ira receber intensidade que correspondem a particulas menores. Fisicamente,
uma medida feita a um dado q permite investigar flutuagdes de densidade em uma amostra
em uma escala de distancia L (dimensdo da particula) (Eq. (16)). Essa relacdo ¢é
equivalente para observar sistemas através de uma janela de didmetro (d) de 2TVq no

espaco real (Machado et al., 2007).

A (16)

A intensidade de espalhamento em funcdo do vetor de espalhamento (I(q)) depende das
flutuacdes na densidade eletronica do material. A curva de espalhamento pode ser obtida
a partir da funcdo de distribui¢c@o de elétrons (p(r)) do material por uma transformada de
Fourier (Glatter e Kratky, 1982). A 1(q) € analisada com base em modelos que levam em

conta efeitos de correlacdo espacial para se fazer afirmacdes sobre as estruturas em
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estudo. Em experimentos de SAXS a faixa de q € usualmente dividida em trés dominios
principais:

(i) Alto g: O contrate eletronico estd somente na interface entre dois meios. Essa

faixa € chamada de regidao de Porod e fornece informagdes sobre interfaces

presentes na amostra.

(i) Zona intermedidria: O fator de forma pode ser mensurado (tamanho, forma e

estrutura interna de uma particula).

(iii) Baixo q: Ordem estrutural pode ser obtida. Chamada de fator estrutural, que

permite calcular interagcdes no sistema (Machado et al., 2007).

Geralmente, dois métodos sdo empregados para andlises de dados de SAXS
(Guinier e Porod). No método de Guinier, as particulas devem ser suficientemente
diluidas de modo a nao formar agregados. O espalhamento resultante neste método
fornece informagdes sobre o raio de giro (Rg) de espécies. Para sistemas isotropicos
compostos de particulas isoladas e de mesmo tamanho, a intensidade de espalhamento é

descrita conforme a Eq. (17):

I(q) = NI;(q)S(q) 7

Na Eq. (17), N € o nimero de particulas por unidade de volume, Ii(q) é a
intensidade de espalhamento de uma unica particula e S(q) € a funcdo estrutural. O
produto NIi(q) € conhecido como o fator de espalhamento ou fator de forma (P(q)). Se o
sistema for diluido, S(q) = 1 e a aproximagao de Guinier por ser aplicada, para os valores
pequenos de q (correspondentes ao inicio da curva de espalhamento), que relaciona a
intensidade de espalhamento com o raio de giro (Rg) da particula (Eq. (18)) (Craievich,
2002).

1@ = h@el ) (18)

Para obter o raio de giro da particula, traca-se o grifico de In I(q) versus q?, cujo
coeficiente angular fornece o raio de giro (Rg = (3a)'?; a = coeficiente angular)
(Craievich, 2002). Por outro lado, o método de Porod considera duas fases presentes no

sistema: a fase cristalina (representada pelos agregados) e a fase semi-ordenada

53



(representada pelo solvente). Os agregados sdo considerados como uma rede
tridimensional formando estruturas supramoleculares (Machado et al., 2007).

O método utilizado para estudos envolvendo a formacdo de agregados em solucao
utiliza o modelo descrito por Porod. Neste caso, as curvas de espalhamento resultantes da
andlise experimental de SAXS sdo analisadas via uma combinagdo da fungdo de
correlacdo Y(r) e da func¢do de distribuicao de interface G(r).

A funcio de correlagdo y(r) é a medida da densidade eletronica em uma amostra,
definida como a transformada de Fourier do perfil do SAXS Lorentz-corrigido (Eq. (19))
(Machado et al., 2007).

oo 2 o2q?
) _Jo W@q co;(qr)e dq 19)

Na Eq. (19), I(q) € a intensidade observada em escala relativa, r € a coordenada
ao longo da qual a distribui¢ao da densidade eletronica e mensurada, O representa o
tamanho ou espessura da interface do agregado e Q representa a diferenca da densidade
eletronica entre duas fases 1(q)q° x q.

A funcdo de distribui¢do de interface G(r) € a segunda derivada da funcdo de
correlagdo y(r) (Eq. (20)). Esta funcdo representa a probabilidade de encontrar duas
interfaces entre dois agregados (Machado et al., 2007). Alguns exemplos envolvendo a
utilizagdo de LI na producdo de nanoparticulas e a caracterizacao destes sistemas através

da aplica¢do do modelo de Porod aos dados de SAXS estdo demonstrados abaixo.

G(r) =

¢ (vr(zr)) 20)

Machado et al. (2007) investigaram aspectos estruturais de nanoparticulas
metdlicas dispersas em liquidos iénicos por TEM, SAXS, Microscopia Optica de Luz
Polarizada (do inglés Polarized Optical Microscopy — POM), e Difracdao de Raios-X em
P6 (do inglés Powder X-Ray Difraction — PXRD). Informagdes detalhadas sobre a
organizacdo estrutural de liquidos id6nicos puros e liquidos idnicos contendo
nanoparticulas metdlicas (Pt(0) e Ir(0)) foram obtidas através da técnica de SAXS.
Quando as nanoparticulas foram adicionadas nos LIs [But(MIM)][BF4],

[But(MIM)][PF¢] e [But(MIM)][CFsSO3] houve um aumento na espalhamento devido a
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ocorréncia de dispersdo. A partir destes dados, o diametro das nanoparticulas dispersas
em LI foi observado. Além disso, foi observado que os LIs formam uma camada protetora
em torno da superficie das nanoparticulas com um comprimento de 2,8-4,0 nandmetros,
dependendo do tipo de anion do LI. Isto sugeriu que a presenca de agregados
supramoleculares contém anions localizados imediatamente adjacentes a superficie da
nanoparticulas conferindo uma estabilizacdo eletrostatica as nanoparticulas.

Scheeren et al. (2006) demonstraram a formacdo de nanoparticulas de Pt(0) a
partir da decomposicdo de Pta(dba); em LIs ([But(MIM)][PFs] e [But(MIM)][BF4]). O
sistema Pt(0) + LI foi caracterizado por PXRD, SAXS e XPS (do inglés: X-Ray
Photoelectron Spectroscopy — XPS). Resultados de SAXS indicaram que a camada
protetora de LI formada em torno da superficie da nanoparticula é composta de anions
semiorganizados, apresentando-se na forma de agregados supramoleculares do tipo
[ButMIM)x(X)x+1]” (em que X = 2 e 3 para [But(MIM)][BF4] e [But(MIM)][PF¢],
respectivamente), com um comprimento molecular de 2,8 nm para [But(MIM)][BF4] e

3,3 nm para [But(MIM)][PFg].

2.2.3. Microscopia Eletronica de Transmissao

A partir da microscopia eletronica de transmissdo (do inglés: Transmission
Electron Microscopy — TEM) no modo convencional € possivel obter informacdes sobre
morfologia e distribuicao de tamanhos das particulas, enquanto imagens de alta resolugcao
revelam detalhes a nivel atdmico de inimeros materiais nanoestruturados (Williams e
Carter, 2009).

O microscépio de transmissdo é constituido por uma fonte de elétrons que sdo
acelerados ao longo de uma coluna composta de lentes eletromagnéticas que definem o
caminho do feixe até a amostra. Apds atravessar a amostra, uma lente objetiva recombina
o feixe difratado para formacdo da imagem, onde um conjunto de lentes intermedidrias
projeta a imagem para um detector. Os feixes difratados e transmitidos com diferentes
intensidades resultam na diferenca de contraste da imagem formada (Figura 13)

(Williams e Carter, 2009).
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Figura 13. Esquema de um microscopio eletronico de transmissdo. Figura adaptada da

referéncia (Gindri, 2013).
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Essa técnica é amplamente aplicada em estudos envolvendo LIs para a
identificacdo da morfologia e tamanho dos agregados em solu¢do (Anouti et al., 2012;

Rao et al., 2011; Singh et al., 2010).

2.2.4. Condutividade

A técnica de condutimetria mede a condutancia elétrica das solugdes idnicas e iSso
se dd devido a migracdo de fons positivos e negativos na solu¢do, com a aplica¢do de um
campo eletrostatico. A condutancia de uma solugdo idnica depende do nimero de fons
presentes, das cargas e da mobilidade i6nica (Harrys, 2001). O principio da técnica ja foi
descrito de forma detalhada, previamente, em dissertacdes elaboradas em nosso grupo de
pesquisa (Bender, 2014; Gindri, 2013).

Liquidos I6nicos em solu¢des comportam-se inicialmente como eletrélitos fortes
em solucdo, no entanto, como o aumento da concentracdo, ocorre a formacdo de
agregados (CAC), e estes passam a se comportar como eletrélitos fracos. Isso acontece
porque apds a CAC os fons do LI ao serem adicionados a solugdo, estardo contribuindo
fortemente para a estabilizacdo do agregado através de interacdes atrativas na superficie
do agregado, ndo estando completamente livres em solu¢do para contribuir com o
aumento da condutividade como em concentracdes diluidas (Myers, 1999).

A curva resultante do grafico da condutividade versus concentragdo de LI
apresenta uma mudanga na inclinacdo na regido onde ocorre a CAC, dessa forma ¢é
possivel tracar duas retas que se interceptam, e este ponto € tomado como sendo a CAC.
Algumas vezes € possivel detectar a formacdo de mais de uma CAC, é isso estd
relacionado a duas mudangas na inclinacdo das retas tracadas nos gréficos de
condutividade. Indicando que, a medida que a concentracdo aumenta, o LI possui duas

formas de agregacao distintas (Anouti et al., 2012; Singh et al., 2010).
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A proporcao de ions livres (o) € obtida a partir da razdo dos coeficientes angulares
das retas tracadas apds e antes a CAC (02/a1). Um valor elevado de o sugere que os anions
ndo estdo fortemente ligados a superficie do agregado. O grau de ioniza¢do diminui a
medida que a densidade de carga na superficie aumenta ou a medida que a area por cabeca
cationica diminui. A propor¢ao de contraions ligados () € obtida pela relacdo =1 — a
(Villetti et al., 2011).

A determinacdo do ponto exato onde ocorre a CAC é decisiva para elucidar o
modelo termodinamico em estudo. Contudo, muitas vezes o exato ponto onde ocorre a
formacao do agregado, ndo € visivelmente observado, principalmente quando a agregacao
ndo € somente em dgua. Assim, o emprego do método convencional para determinacao
da condutividade pode induzir a erros, j4 que o exato ponto onde ocorre a transicdo de
monomeros para agregados depende do julgamento do observador. Por isso, a
disponibilidade de métodos precisos proporcionando valores precisos de CAC € essencial
em estudos de agregacdo de LIs por condutividade, uma das técnicas mais amplamente
utilizada para estudos de agregacao.

O método de Carpena, proposto por Carpena et al. (2002) tem sido utilizado para
determinar de forma mais precisa ambos os valores de CAC e a. O modelo sugere que se
a curva condutividade versus concentragdo pode ser considerada como duas funcdes
lineares acima e abaixo da CAC e, dessa forma, assume-se que a primeira derivada desta
curva resulta em uma sigmoide de Boltzmann, uma curva que muda assintoticamente de
um valor constante para outro valor constante. Nesse caso, a sigmoide de Boltzmann é

representada pela Eq. (21).

A — A
14+ e(x—x0)/4x

F(x) = + A, 1)

Na Eq. (21), A1 e A> correspondem as inclinacdes das retas antes de depois da
regido de agregacdo. Xo é ponto central da transi¢dao e Ax € largura da transi¢do. Na
proposta de Carpena, se a derivada dos dados originais se comporta como uma sigmdide,
os dados originais devem se comportar como a integral dessa sigmoéide. A integracao

direta da Eq. (21) resulta na Eq. (22).

14+e (x—x0)/Ax

F(x) = F(0) + A;x + Ax(4; — Ay)In 1+ eXo/dx 22

57



Na Eq. (22), F(0) € valor de f(x) em x = 0. Essa equagdo € aplicada para a obtencao
de um valor de CAC e o mais preciso, permitindo que parametros termodinamicos possam
ser obtidos de forma precisa a partir destes.

Na literatura, dois modelos tém sido utilizados para entender as mudancas de
energia do processo de agregacdo. No modelo de acdo das massas, os agregados e as
espécies monoméricas sdo considerados em equilibrio quimico. No modelo de separacdo
de fases, os agregados sdo considerados uma nova fase formada no sistema, acima da
CAC. Em ambos os casos, aproximagdes da termodinamica cldssica sdo utilizadas para
descrever o processo global de agregacdo (Myers, 2006). No modelo de a¢do das massas
os mondmeros estdo em equilibrio com agregados em solucdo, de acordo com a Eq. (23)

(Myers, 2006).

nC+ M -—mA s Cunm (23)

Na Eq. (23), n’ é a concentracdo do mondmero catidénico C, (n’-m) € a
concentracdo do contra-ions (anions) A firmemente ligados aos mondmeros, sendo que,
m ¢é a concentracdo dos anions livres. Cym € a concentracdo de agregados ligados aos

contra-ions. A energia livre de Gibbs no equilibro ¢ dada pela Eq. (24) .

AG° = —RTInK 24)

Na Eq. (24) K € constante de equilibrio, R é a constante dos gases (8,314 J mol
K1) e T é a temperatura absoluta (em K).

Surfactantes que possuem duas por¢des carregadas podem ser divididos em dois
tipos: (i) bolaform e (ii) gemini. Surfactantes do tipo bolaform sdo caracterizados por
possuirem dois sitios positivos ou negativos separados por uma cadeia espacadora
relativamente longa (n = 4, 8, 12). Surfactantes do tipo gemini sao constituidos por duas
porg¢des anfifilicas ligadas através das cabegas por um espacador que pode ser uma cadeia
alquilica, cadeia de polimetileno, uma cadeia heteroatomica (contendo &dtomos de
nitrogénio, oxigénio ou enxofre) (Devinsky, Lacko e Imam, 1991; Menger ¢ Wrenn,
1974; Zana, 1996). A diferenca bdsica entre os dois tipos € o tamanho da cadeia lateral.
O surfactante bolaform apresenta cadeia lateral curta enquanto o gemini apresenta uma
cadeia lateral mais longa. A Figura 14 apresenta a ilustracdo de como seriam as estruturas

dos dois tipos de surfactantes.
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Figura 14. Representacdo da estrutura de surfactantes do tipo (a) bolaform e (b) gemini.

Os contra-ions foram omitidos da representagao.

oo

(a) (b)

De acordo com Zana (1996) as Eq. (25) e Eq. (26) derivam da Eq. (24) e devem

ser consideradas para surfactantes gemini e bolaform, respectivamente.
AG°, = RT (0,5 + B') In CAC (25)
AG°, = RT (1+ 2pB") In CAC (26)

Dessa forma, a dltima equacdo € a que melhor representa os LIs estudados nesta
tese. Tendo o valor de energia livre de Gibbs de agregacdo (AG®,), o valor para a constante
de equilibrio de agregacdo (Ka) pode ser adquirido a partir da equacao Eq. (24).

Se o valor de AG°; de um sistema em diferentes temperaturas € conhecido, a
entalpia (AH®,) e a entropia (AS°,) de agregacdao podem ser obtidas pela aplica¢dao das

Eq. (27) e (28), respectivamente (Ao et al., 2009).

_ [9¢aGa/T)
ot = |7 e
ASQ = (AHQ — AGY)/T (28)

Bhadani e Singh (2011) avaliaram o comportamento de agregacdo, em agua, de LlIs
dicationicos funcionalizados com grupamentos espagadores tioéter entre as cabecgas
catidonicas (Figura 5). Este estudo demonstrou que a CAC determinada através da técnica
de condutividade, diminui com o aumento do grupamento espacador, contudo, esses
valores diferem dos valores de CAC encontrados pela técnica de tensao superficial. Neste
caso, os resultados dependem das propriedades de autoagregacdo consideradas em cada

experimento (por exemplo, o LI com n =3 e m =9 resultou em valores de CAC de 0,35
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mM e 0,26 mM para as técnicas de condutividade e tensdo superficial, respectivamente)
(Figura 5).

Zhang et al. (2012a) investigaram, por medidas de condutividade, o
comportamento de agregacao de um LI dicatidnico baseado no cation amonio, utilizando
o LI nitrato de etilamdnio (NEA) como solvente. Os valores de CAC obtidos em dgua
foram 10 vezes menores que os valores obtidos quando NEA foi utilizado como solvente.
Os autores atribuiram este comportamento ao fraco efeito solvofébico do LI em NEA, em

relacdo a dgua.
2.2.5. Espalhamento de Luz Dinamico

Na técnica de Espalhamento de Luz Dinamico (do inglés: Dynamic Light
Scattering — DLS), o espalhamento de luz visivel (400 < A <700) pode ser utilizado para
a obten¢do de informagdes sobre estrutura e dinamica das moléculas em solucdo. A luz
emitida pelo laser passa através de um polarizador que define a direcao da luz incidente.
A luz polarizada colide com flutuacdes na amostra (decorrentes do movimento
Browniano), que irdo promover a dispersdo da luz em diferentes intensidades. A luz
espalhada entra no detector (Pecora, 1985).

A posicao do detector define o angulo de espalhamento. A magnitude do vetor de
espalhamento (q), para espalhamentos eldsticos (espalhamento de Rayleigh), é dada por

(Eq. (29)) (Pecora, 1985):

0
4mn sen (7) (29)
A

q=
Na Eq. (29), 6 € o angulo de espalhamento, A € o comprimento de onda da luz
incidente e n € o indice de refracdo do meio. O valor de q estd intimamente relacionado a
dimensdo da particula (L). A condi¢do q.L << 1 € essencial para a investigacdo de
agregados (conjunto de moléculas). Dessa forma, € notdvel que quanto menor o q,
maiores informagdes a nivel supramolecular serdo possiveis (Frizzo, C.P. et al., 2013).
A andlise das flutuagdes decorrentes em uma amostra pode ser tratada usando um
analisador de espectro ou correlator. O uso da técnica de correlagdo € empregado para
facilitar o tratamento dos dados tedricos de espalhamento de luz dindmico onde os sinais

de luz podem ser demonstrados a partir de uma transformada de Fourier do espectro de
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intensidade de espalhamento versus o tempo. A fungdo de autocorrelacdo G(t) é definida

como (Eq. (30)) (Pecora, 1985):

T
G(t) = Tllrgo%f_Tl(t)l(t + 7)dt (30)

Na Eq. (30), I(t) e I(t+tr) sdo os sinais em um tempo arbitrdrio t e t+r,
respectivamente. Sendo t o intervalo de tempo entre dois pontos e 2T o tempo total, em
que a média € fornecida. A funcdo de correlacdo depende de 1 e € caracterizada por um
decaimento exponencial, de modo que para curtos periodos de tempo a correlacdo € alta,
mas a medida que o tempo aumenta a correlacio diminui até zero e, portanto, o
decaimento exponencial dessa funcdo caracteriza a velocidade de queda, I" (s™) (Pecora,
1985).

Por conseguinte, o tempo necessario para as flutuacdes atingirem a intensidade de
espalhamento zero na fun¢do de correlagdo, torna-se uma caracteristica importante e ird
possibilitar a obtencao de informagdes sobre as propriedades dindmicas das moléculas de
soluto em relacdo a distribui¢io de tamanho das particulas. O I'(s™!) est4 relacionado ao

coeficiente de difusdo translacional (D) das particulas (Eq. (31)) (Pecora, 1985).
I'(s7!) = Dg? (31)

A informac@o mais simples obtida a partir dessa relacdo € a constante de difusao
translacional (D) em que, para uma molécula esférica € relacionada ao seu raio (Rh) de
acordo com a relacdo de Stokes-Einstein (Eq. (11)) (Pecora, 1985). A partir da equagao
€ possivel obter dados referentes ao raio hidrodinamico (Rh) das particulas em solucao.

Ao et al. (2009) utilizaram a técnica de espalhamento de luz para confirmar que o
Rh dos agregados do [BisEt(DodecIM);][2Br] torna-se menor com o aumento da
temperatura. Wang et al. (2011) verificaram a partir desta técnica que o aumento na
porcentagem de solvente organico em um sistema contendo LI e d4gua provoca a reducao

do Rh do agregado.
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2.2.6. Tensao Superficial

O fendbmeno de tensado superficial € explicado pela existéncia de forgas de atracao
de Van der Waals entre as moléculas no estado liquido. As moléculas localizadas no
interior de um liquido estdo sujeitas a forcas de atrag@o iguais em todas as direcdes, em
contrapartida, moléculas situadas na superficie (interface liquido/ar) estdo submetidas a
forcas de atragdo nao balanceadas. Em funcdo disso, resulta uma forca em dire¢do ao
interior do liquido. O maior nimero de moléculas possiveis se deslocara para o interior
do liquido e a superficie ird se contrair espontaneamente, dando origem a tensao
superficial do liquido (Florence e Attwood, 2006).

Ao serem adicionadas em um solvente polar, as moléculas de LI tendem a procurar
a superficie, orientando-se de tal modo que o grupamento hidrofébico seja removido o
maximo possivel do solvente polar (tendem a se adsorver nas interfaces), alcancando
assim um estado de energia livre minima. A adi¢do das moléculas de LI na superficie do
solvente polar, como a 4gua, causa a substituicdo de algumas moléculas de dgua por
moléculas de LI. As for¢as de atrac@o intermoleculares entre as moléculas de dgua e os
grupamentos apolares das moléculas de LI sdo menores do que as interacdes entre duas
moléculas de dgua, dessa forma a contragdo da superficie se reduz e a tensdo superficial
diminui (Florence e Attwood, 2006; Liu, Dong e Fang, 2011).

A medida que a concentracdo de LI aumenta na solugio, a superficie liquido/ar
satura aumentando as repulsdes eletrostticas entre as cabecas cationicas dos LIs. Em
funcdo disso, a energia livre aumenta e, para reduzi-la, o sistema se reorganiza de forma
a diminuir as repulsdes, ocorrendo a formac¢do de agregados. Ao iniciar o processo de
formacdo de agregados, a concentracdo de LI na interface permanece constante,
resultando em uma tensdo superficial (y) constante. Isso causa uma mudanga de
inclinagdo do grafico y versus InC que coincide com a CAC (Florence e Attwood, 2006;
Li et al., 2010).

A adicdo de LI em uma solucdo provoca o estabelecimento de um equilibrio entre
monomeros que ficam na interface liquido/ar e as moléculas remanescentes no seio da
solucdo, este equilibrio é dado pela equacdo de Gibbs (Eq. (32)) (Florence e Attwood,
2006).

-1 dy

o= 32
Fmix mRT dInC (32)
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Na Eq. (32), I'mix € a concentracao superficial em excesso de LIs adsorvidos na
interface, m é um valor numérico que varia de 1 (para LI em meio diluido) e 2 ( para LI
em meio concentrado), € R € a constante universal dos gases. Para obter-se o valor de
I'max, utiliza-se a inclinacdo da reta que relaciona y versus InC antes da CAC. Sendo, o
coeficiente angular -nRTT msx. Tendo o valor de ['msx, a &rea minima ocupada por molécula
de LI na interface liquido/ar (Amin, em m?) pode ser calculada pela Eq. (33) (Florence e

Attwood, 2006; Zhang et al., 2012).

1

A = ——— 33
min NAFméX ( )

Na Eq. (33), Na é o nimero de Avogrado e 'max em mol m™. Além disso, a pressio
superficial na CAC (Ilcac), que € a principal causadora da expansdo na superficie, na

CAC, € dada pela Eq. (34) (Singh, Rao e Kumar, 2012):

llcac = Yo — Ycac (34)

Na Eq. (34), yo ¢ a tensdo superficial do solvente puro e ycac € a tensdo superficial
na CAC. Este parametro indica o maximo de reduc¢do da tensao superficial causada pela
dissolucdao das moléculas de LI, dessa forma, a partir deste dado pode-se predizer a
efetividade do LI em diminuir a tens@o superficial do solvente. Um grande valor de Ilcac
representa uma alta efetividade do LI em diminuir a tensao superficial do solvente (Singh,
Rao e Kumar, 2012).

A variacdo da energia livre de adsor¢do do LI na interface (AG°.s) pode ser
calculada pela Eq. (35) e representa a energia livre de transferéncia de um mol de LI da
solucdo para a superficie (Bhadani e Singh, 2011). Nesse caso, AG®, € a energia livre de

agregacdo obtida pela técnica de condutividade (Eq. (26)).

1
AG®,qs = AGe, — —AS

(35)

l—‘mélx

A tensdo superficial € uma técnica altamente aplicdvel a estudos de agregacdo de
LI Liu et al. (2013) avaliaram o comportamento de agregacdo de LIs monocatidnicos

baseados no anel imidazolineo, em solucdo aquosa, utilizando as técnicas de tensdo
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superficial e fluorescéncia. O estudo demonstrou que uma elongagao na cadeia alquilica
lateral do LI confere um aumento na atividade superficial do LI [DodecCy,IM]Br (n =1,
2, 3 e 4). Moléculas com uma alta atividade superficial possuem uma tendéncia maior a
se adsorver nas interfaces do que formar agregados. A medida que a cadeia alquilica
lateral cresce, a capacidade do LI de reduzir a tensao superficial do solvente aumenta
(Ileme). Segundo aos autores, este fendmeno pode ser atribuido ao angulo de torsdo da
ligacao C-N-C(R) de 100.05° no anel imidazolineo. Esse angulo permite a intera¢do das
cadeias alquilicas laterais com a vizinhanga, o que causa uma possivel estabilidade do LI

na interface dgua/ar a medida que a cadeia alquilica aumenta.

2.2.7. Calorimetria de Titulaciao Isotérmica

Uma das técnicas amplamente empregadas para o estudo de interagdes € a
Calorimetria de Titulagcdo Isotérmica (do inglés: Isothermal Titration Calorimetry — ITC).
O calorimetro faz uma medida direta do calor gerado ou absorvido no meio, quando as
moléculas interagem. A partir do ITC € possivel determinar dados de constante de
associacdo, nimero de sitios que interagem, entalpia e entropia de ligacdo e, até mesmo,
adquirir informagdes sobre o mecanismo de ligacdo (Freire, Mayorga e Straume, 1990;
Wadso, 1997).

Esta técnica caracteriza interagdes entre uma infinidade de sistemas, sejam puros
ou misturas. Algumas das aplicacdes envolvem o estudo de ligagao proteina-ligantes,
processos de agregacido em solugdo, reagcdes de ligacdo entre biopolimeros e compostos
de massa molécular baixa, ligacdes especificas envolvendo macrociclos e formacao de
micelas. O ITC mede a diferenga de potencial entre as células de referéncia e de amostra
necessario para manter a diferenca de temperatura (AT) préximo de zero (Figura 15)

(Wadso, 1997).
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Figura 15. Representacdo esquemadtica do equipamento de ITC. Adaptada da referéncia

(“Malvern”, 2017).

Seringa

AN

1}

Célulade Célulada
referéncia  amostra

A poténcia no equipamento é regulada através da quantidade de calor (dQ)
fornecida pelo equipamento em fun¢do do tempo (dt) (Eq. (36)). Se o equipamento
detecta eventos exotérmicos, como resposta a resisténcia ird fornecer calor menor. Por
outro lado, se eventos endotérmicos sdo detectados, como resposta o equipamento ird

fornecer calor maior (Wadso, 1997).
d
Poténcia = 4 (36)
dt

O funcionamento do ITC pode ser entendido através da interagao entre um ligante
e uma macromolécula. No inicio, o ligante na estd seringa enquanto que a macromolécula
estd na célula. Quando ocorre a primeira adi¢do, todo o ligante injetado se liga a molécula
alvo e o equipamento ird sentir a variagao de calor causada por esta ligacdo. Apds o tempo
necessdrio para que a temperatura volte a estabilizar, a préxima injecdo acontece. A
medida que as injecdes continuam, as moléculas alvo comecam a ficar saturadas. Assim,
menos ligacOes ocorrem e as mudancas de calor come¢cam a diminuir. Quando a
macromolécula € saturada com o ligante, ndo ocorrem mais ligagdes e somente calor de
diluicao € observado.

Liu et al. (2014) verificaram o comportamento termodinamico associado com as
interagdes entre os LIs [Bu(MIM)][Br] e [Oct(MIM)][Br] com micelas da proteina [3-
caseina. As curvas de ITC das micelas de B-caseina na presenca do [Bu(MIM)][Br]
demonstraram uma variacao de entalpia (AH) muito pr6xima a zero em todas as adi¢cdes
de LI, indicando que interagdes muito fracas ocorrem entre esses sistemas. Por outro lado,
o significante comportamento endotérmico (AH ~ 30 cal mol™") das micelas de B-caseina
na presenc¢a do [Oct(MIM)][Br] estd relacionado a ligacdo do LI as micelas. Nesse caso,
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um pico maximo foi observado para este LI em torno de 63 mM, que foi relacionado a
concentracdo em que ocorre a formacdo dos complexos. Portanto, foi concluido a partir
desta técnica que a ligacdo entre LI e as micelas de -caseina s@o fortemente dependentes

da cadeia hidrofébica do LI.
2.2.8. ESI-MS-MS

Espectrometria de massas com ionizagdo por eletrospray ¢ uma técnica de
ionizacdo branda que permite que as espécies quimicas sejam ionizadas, transferidas da
fase liquida para gasosa e detectadas através de sua razdo m/z. Essa técnica pode ser
utilizada para a determinacdo de estabilidade de agregados na fase gasosa, através da
variagdo da energia de dissocia¢do por colisdo induzida (do inglés: collision induced
dissociation — CID). A determinacdo das energias de liga¢des cation-anion em um LI, por
exemplo, ¢ um método semiquantitativo aplicado em estudos de estabilidade e
dissociacdo de LI (Fernandes, Coutinho e Marrucho, 2009; Fernandes et al., 2011).

Os dados de ESI-MS-MS do ion precursor, utilizando diferentes valores de CID
podem ser tratados pela determina¢do da energia do centro de massa (Ecm). A
fragmentacdo do fon precursor, em fun¢do do aumento da energia de dissociagdo por
colisdo induzida produz diferentes unidades carregadas que serdo detectas dependendo
do modo (positivo ou negativo) em que o experimento estd sendo realizado. A
porcentagem da abundancia do fon fragmentado em relacao a abundancia total dos fons
observados (I/X]) a partir da fragmentagdo é plotada em funcdo da energia do centro de

massa do sistema, que pode ser calculado pela Eq. (37) (Sleno e Volmer, 2004).

Ecm= Eiap <L> 37)

my,+ mg

Na Eq. (37), Eiab, m¢ € m;, sdo a energia de colisdo (do inglés: laboratory frame
collision energy), massa do gis alvo e massa do fon precursor, respectivamente
(Fernandes et al., 2011; Sleno e Volmer, 2004). A razdo I/2I é uma normalizacdo que
permite colocar os valores de intensidade relativa das diferentes razdes m/z observadas
dentro de uma faixa de 0 a 100% de intensidade. Nesse caso, a soma das intensidades de
todas razdes m/z presentes em um determinado valor de CID serd 100%. Os graficos que

relacionam I/X] em funcdo de Ecm sdo chamados de curvas de quebra (do inglés:
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breakdown curves). A medida que os valores de Ecn aumentam, um decréscimo na
abundancia do fon precursor é observado. Isso indica que o fon precursor tende a
fragmentar a medida que a energia de colisdo aumenta.

A partir das curvas de quebra, o valor de energia correspondente a 50% da
abundancia relativa do ion precursor (Ecm,12) foi obtida. Dados de Ecm,12 podem ser
utilizados para medir a energia de dissociagdo relativa. Essa estratégia é bem estabelecida
para estudar as energias/estabilidades de ligacdo relativas em diversos sistemas (Forbes
et al., 2005; Lima et al., 2016).

Fernandes et al. (2011) determinaram a forca de interagdo cation-anion para
diversos LIs monocatidnicos utilizando esta técnica. Os LIs do cétion [But(MIM)]* com
anions [NTf2],, [TfO], [PFe], [BFs], e [Cl]” apresentaram forcas de interacdo cétion-
anion relacionadas com o raio id6nico do anion, em que um aumento no raio idnico do

anion promove a diminui¢do nos valores de Ecm,1/2 para o fon precursor [(cation)zanion]*.

2.3. Caracterizagao de Associagdes de LIs no Estado Sélido

2.3.1. Calorimetria Exploratoéria Diferencial

A técnica de Calorimetria Exploratoria Diferencial (do inglés Differencial
Scanning Calorimetry — DSC) possibilita a deteccdo eventos relacionados a alteragdes
fisicas e quimicas da amostra. Ao longo de um programa de aquecimento idéntico,
amostra e referéncia sdo aquecidas e ou resfriadas a uma taxa de temperatura pré-
determinada. A temperatura de ambas se mantém constante até que alguma modificacdao
fisica ou quimica ocorra na amostra. Transi¢des de fase de primeira ordem como fusdes
e cristalizagdes sao registradas na curva de DSC na forma de picos. J4 as transicoes de
segunda ordem, como as transi¢Oes vitreas (do inglés Glass Transition — Tg) s@o
decorrentes de uma mudanga na capacidade calorifica da amostra e sdo registradas como
um deslocamento na linha base (Gill, Moghadam e Ranjbar, 2010). Nesse caso, ndo ha
mudanca de entalpia como ocorre em transi¢des de primeira ordem.

Picos endotérmicos podem caracterizar processos de fusdo, onde a energia que
estd sendo fornecida, é sendo utilizada para romper interacdes intermoleculares entre as
moléculas da amostra, fazendo com que ocorra a transi¢ao sélido/liquido. Por outro lado,
picos exotérmicos podem corresponder a processos de cristalizagao, onde a ocorréncia de

formacdo de ligacdes intermoleculares provoca liberacdo de energia, devido a
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estabilizacao do sistema, descrevendo assim uma transicao liquido/sélido. Por outro lado,
transi¢Oes vitreas sdo detectadas pela mudanga na capacidade calorifica da amostra. Em
geral, eventos endotérmicos e exotérmicos sdo transi¢cdes de fases apresentadas por
compostos cristalinos, ja transi¢des vitreas caracterizam substancias amorfas (Gill,
Moghadam e Ranjbar, 2010).

Este equipamento permite que sejam realizadas determinacdes quantitativas da
energia envolvida nas transicdes de fases de primeira ordem, estando a drea dos picos
diretamente relacionada com a obten¢ao da entalpia envolvida no processo. Dessa forma,
quanto maior for a drea do pico, maior serd o valor da energia envolvida em uma transicao,
consequentemente, maior a mudanc¢a na ordem molecular da amostra durante a transi¢ao
de fase (Gill, Moghadam e Ranjbar, 2010).

O DSC tem sido utilizado em trabalhos relacionados a LIs para detectar limites
entre as diferentes formas de organizagao existentes em uma mistura LI + solvente (Wang
et al., 2012; Zhang et al., 2011). Os picos endotérmicos observados nas curvas de DSC
que nao correspondem ao pico de 4gua ou da amostra, provavelmente estdo relacionados
a formacgdo de mesofases liquido-cristalinas. Além disso, a andlise do perfil térmico de
DSC de uma amostra, em uma faixa de temperatura definida, permite obter informacoes
importantes a respeito da ocorréncia de interacOes intermoleculares entre duas espécies
quimicas diferentes. Deslocamentos nas temperaturas de fusdo e cristalizagdo ou
aparecimento de novos picos podem ocorrer nas misturas se comparado ao perfil térmico
dos componentes separados. Neste sentido, trabalhos envolvendo anélises de DSC, com
o intuito de caracterizar a ocorréncia de interacdes entre LIs e diferentes materiais,
também sdo amplamente observados na literatura (Gindri et al., 2014; Nicolescu, Arama

e Monciu, 2010; Wanakule et al., 2010).

2.3.2. Difracao de Raios X em P6

O conhecimento sobre como os dtomos estdo arranjados em uma estrutura ou
microestrutura cristalina € fundamental para o entendimento da relagdo entre estrutura e
propriedades dos materiais. Um método espectroscopico poderoso capaz de fornecer
informagdes a respeito da organizacdo cristalina de um material € a difragdo de raios X
em p6. Em um experimento de difracdo de raios X em pd, uma onda incidente é
direcionada para um material e o detector € tipicamente movido para gravar as diregcdes e

intensidades das ondas difratadas (Fultz e Howe, 2013).
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Ondas espalhadas interferindo construtivamente ou destrutivamente ocorrem ao
longo de diferentes dire¢des. Estas ondas sdo emitidas por dtomos de diferentes tipos e
posicoes. H4 uma relacio geométrica entre a direcdo das ondas que interferem
construtivamente, que denotam o “perfil de difracdo” da estrutura cristalina do material.
O padrao de difragdo é o espectro de raios X da periodicidade espacial real de um material.
Experimentos de difracdo sdo utilizados para determinar estruturas cristalinas de um
material (Fultz e Howe, 2013). Materiais amorfos ndo possuem uma organiza¢ao
periddica de longo alcance, desta forma, nao produzem um padrao de difracao.

Em um experimento de PXRD, as ondas incidentes na amostra devem ter
comprimentos de ondas compardveis ao espacamento entre os dtomos. O campo elétrico
oscilante de uma onda de raios X incidente move os elétrons dos 4tomos e sua aceleracdao
gera uma nova onda. Precisamente, o padrao de difracdo surge a partir da transformada
de Fourier da funcdo de autocorrelagio do fator de distribuicdo de espalhamento. Todos

os métodos de difracdo existentes obedecem a lei de Bragg (Fultz e Howe, 2013).

2.3.3. RMN no estado solido

Os experimentos de RMN mais comuns realizados para amostras no estado sélido
(do inglés: Solid State Nuclear Magnetic Ressonance — SSNMR) sdo aqueles que
envolvem a observacdo de nudcleos com spin nuclear Y2, ou seja, nuicleos nao
quadrupolares (por exemplo: 1*C, N e 2°Si). Os niicleos de '°C, 1°N e ?°Si, além da baixa
abundancia natural, possuem baixa razao magnetogirica. Isso faz com que esses nicleos
sejam muito menos sensiveis do que o 'H, por exemplo (abundéncia natural e razio
magnetogiricas elevadas) (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).

O comportamento de uma amostra submetida a experimentos de RMN nos estados
sOlido e liquidos apresenta comportamento distinto. Quando a molécula de glicina, por
exemplo, é dissolvida em dgua deuterada, o espectro de '*C acoplado apresenta dois sinais
bem resolvidos correspondentes ao sinal da C=0 e do carbono a da glicina. Por outro
lado, no SSNMR os sinais da glicina sdo muito mais largos, a largura da C=0 fica em
torno de 200 ppm. Isso corresponde a toda a janela espectral do espectro de carbono.
Além disso, o Ca é quase imperceptivel. Esses sinais amplos em SSNMR sdo resultados
de interacdes que estdo presentes também no estado liquido, mas que sdo raramente

observadas. Trés interacdes principais sdo responsaveis pelos picos largos em RMN no
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estado solido, sdo elas: acoplamento dipolar heteronuclear, acoplamento dipolar
homonuclear e anisotropia do deslocamento quimico (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).

O acoplamento dipolar heteronuclear surge da interacdo entre 0o momento
magnético nuclear de dois spins nucleares diferentes, por exemplo entre os niicleos de 'H
e '°C (Figura 16). Esse acoplamento também ocorre para niicleos que nio estdio
diretamente ligados, mas que estdo proximos no espaco. Isto é, a uma distancia de no
maximo 10 A. Por isso, esse acoplamento é uma interacio através do espaco. E importante

salientar que esse acoplamento também ocorre para dois nicleos em moléculas diferentes.

Figura 16. Angulo entre o vetor de ligagio 'H-'3C (0) e a direcio do campo magnético
externo (Bo). Adaptada da referéncia (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).
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Por convencao, spins I s@o os spins do niicleo abundante e spins S sdo os spins do
nicleo menos abundante, chamados de spin raros. O grau em que o spin I (abundante)
afeta o campo magnético sentido pelo spin S (raro) é caracterizado pela forca do
acoplamento dipolar heteronuclear, que € representado pelo hamiltoniano do acoplamento

dipolar heteronuclear na Eq. (38).

His = —d(3co0s?0 — 1)1,S, (38)

Na Eq. (38), o dngulo 0 descreve a orientag@o do vetor internuclear com respeito
a orientacdo do campo magnético externo. O angulo 0 indica que o acoplamento dipolar
¢ dependente da orientacao, isto €, serd mais forte para certas orientagdes.

A Eq. (38) sugere duas formas de eliminar o acoplamento dipolar heteronuclear
com o intuito de observar linhas mais estreitas no espectro. A primeira forma é quando o
vetor internuclear estd orientado no angulo mégico, ou seja, 6 = 54.74°. Neste angulo, o
termo 3cos?0-1 é zero, fazendo com que a forca do acoplamento dipolar heteronuclear

seja zero. Outra forma de eliminar esse acoplamento € adicionar uma sequéncia de pulsos
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de radiofrequéncia (RF) de ondas continuas no canal do 'H durante a aquisicio do
espectro. Essa sequéncia manipula os spins do 'H de uma forma que seu efeito ao longo
do tempo, no nicleo de B¢, seja zero (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).

A mesma forma de acoplamento que existe entre nucleos diferentes no
acoplamento dipolar heteronuclear, existe para spins de nucleos iguais, por exemplo, o
acoplamento C-C. Esse acoplamento é chamado de acoplamento dipolar homonuclear.
Para nuicleos com baixa razdo magnetogirica (Y'), esse acoplamento pode ser removido
girando a amostra no angulo magico (do inglés: magic angle spinning — MAS), em
velocidades superiores a for¢a do acoplamento (~ 5 kHz para *C-1°C).

A interagdo dipolar homonuclear tem maior impacto em '"H SSNMR. A forca do
acoplamento dipolar entre dois spins de 'H pode chegar a 100 kHz devido a sua alta razio
magnetogirica. Esse problema é potencializado pela alta abundancia natural do 'H na
maioria dos compostos organicos. Isso resulta em uma rede de spins fortemente acoplados
que sdo dificeis de desacoplar uns dos outros (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).

A anisotropia do deslocamento quimico corresponde a dependéncia da orientagcdo
da densidade eletronica das moléculas no deslocamento quimico. Essa interacdo resulta
do fato que os atomos em moléculas raramente possuem distribuicdes eletronicas
esfericamente simétricas. Em vez disso, a densidade eletronica pode ser vista como uma
elipsoide, tipicamente alongada ao longo de orbitais p ligantes e ndo-ligantes. O grau em
que a densidade eletronica afeta a frequéncia de ressonancia de um nicleo depende da
orientagdo da nuvem eletronica (e da orientagdo da molécula) com respeito a Bo (Laws,
Bitter e Jerschow, 2002).

O amplo sinal da anisotropia do deslocamento quimico € resultado de uma
interacdo entre os spins detectados em cada orientacdo da molécula em relacdo ao campo
externo. Nao ha formas simples de remover essa interagao por pulsos de radiofrequéncia
(como ¢ feito no acoplamento dipolar heteronuclear) sem afetar a precessdo livre dos
spins, necessdria para a detec¢dao do sinal. Por isso, girando a amostra em torno de um
unico e bem escolhido eixo, ou seja, o angulo magico (0 = 54.74°), o termo anisotrépico
do hamiltoniano do deslocamento quimico pode ser eliminado (Eq. (39)), eliminando a
anisotropia do deslocamento quimico. Nesse caso, somente a componente isotrépica
permanece (diso), que € a mesma observada no RMN em solucao (Laws, Bitter e Jerschow,

2002).
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1
HDQ == YBOIZ[(SL'SO + ESADQ(SCOSZH - 1) (39)

A medida que a velocidade de giro diminui, numerosos picos comeg¢am a aparecer
em frequéncias correspondentes a multiplos inteiros da velocidade de giro. Esses picos
sdo conhecidos como bandas laterais de giro (spinning sidebands) e sao resultado da
média incompleta da orientacdo das elipsoides (densidades eletronicas) do deslocamento
quimico das moléculas a velocidades de rotacao lentas. As bandas laterais podem ser
minimizadas utilizando uma velocidade de giro da amostra superior que a largura do
padrdo de anisotropia do deslocamento quimico (Laws, Bitter e Jerschow, 2002).

Recentemente, Szeleszczuk et al. (2017) publicaram que espectroscopia de '*C no
estado sélido € um método que permite a distingdo entre trés formas diferentes da
diosmina (firmaco utilizado no tratamento de doenca venosa crdnica). As formas
estudadas apresentaram valores de deslocamentos quimicos distintos para alguns picos

de 13C.
2.3.4. Raman e IV

A espectroscopia de infravermelho (IV) € uma ferramenta para a obtencdo de
informacdes estruturais pela andlise de frequéncias especificas de vibracdo de grupos
caracteristicos nas moléculas. A espectroscopia no IV compreende a faixa de nimero de
onda (v) entre 1000 e 10000 cm! (entre visivel e micro-ondas) (Stuart, 2004).

Quando o v é menor que 100 cm™!, a energia é absorvida por uma molécula e
convertida em energia de rotacdio molecular. Entre 10000-100 cm, a radiacio é
absorvida e convertida em vibragdo molecular. Ambas as absor¢des sdo quantizadas,
contudo, o espectro de rotacdo molecular apresenta linhas muito discretas, enquanto, um
espectro vibracional aparece como bandas. Isso ocorre porque uma tnica mudanga de
energia vibracional é acompanhada por varias mudancas de energias rotacionais. Em
quimica organica, a faixa de nimero de onda (v) de interesse no espectro de absorcao de
IV corresponde a 4000-400 cm™ em que ocorre bandas rotacionais-vibracionais (Stuart,
2004).

As vibragdes moleculares em IV podem envolver um: (i) estiramento: movimento

ao longo do eixo da ligacdo; ou uma (if) tor¢ao: mudanca no angulo de ligacdo entre
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ligacdes com um dtomo em comum. Somente vibragdes que resultam uma mudanca
ritmica no momento de dipolo da molécula sdo observadas no IV (Stuart, 2004).

Ligacdes quimicas de substincia possuem frequéncias de ligacOes especificas.
Essas frequéncias dependem da massa dos dtomos, da for¢a das ligacdes e da geometria
dos atomos. Ligacdes de H, por exemplo, alteram a forca das ligacdes e, dessa forma, os
modos de vibracao de alongamento e dobramento, dos grupos aceptores e doadores de
hidrogénio, sdo alterados. Detalhes importantes da estrutura podem ser revelados pela
exata posicao de uma banda de absor¢ao. Deslocamentos e mudancas nos contornos das
bandas podem sdao acompanhadas de mudancas no ambiente molecular e podem sugerir
detalhes interessantes (Stuart, 2004).

Na espectroscopia de Raman, a polarizacdo induzida na molécula (perturbacio na
nuvem eletronica) pela oscilagdo do campo elétrico da luz incidente, promove a formagao
de um dipolo induzido que irradia luz dispersa, com ou sem trocas de energia com
vibragdes moleculares. Essa técnica requer uma mudanca finita na polarizabilidade da
molécula. Os elétrons polarizados irdo irradiar luz em trés frequéncias diferentes:
Rayleigh, Stokes ou anti-Stokes (McCreery, 2000).

Rayleigh corresponde a mesma frequéncia da luz incidente (proporcional a
polarizabilidade inerente da molécula). Stokes e anti-Stokes ocorrem com o féton que
perde (frequéncia maior) ou ganha (frequéncia menor) energia através da excitagdo de
modos vibracionais da molécula, respectivamente (McCreery, 2000).

Embora a espectroscopia de Raman detecte transi¢des vibracionais indiretamente
pela dispersdo da luz, o deslocamento Raman tem a mesma faixa de energia que a
absor¢do do IV e, em muitos casos, as mesmas energias sao observadas. A informagao
quimica retirada de ambas as técnicas € similar. A diferenca fundamental entre absor¢ao
de IV e espalhamento Raman € a probabilidade, sendo a absor¢ao um evento muito mais
provdvel. Por exemplo, para uma amostra tipica, em um experimento de absor¢do, a
amostra absorve 90% da luz incidente sobre um caminho 6ptico de 1 cm. Por outro lado,
somente 1 em 10 fétons incidentes irdo sofrer espalhamento Raman (McCreery, 2000).

Vibracdes simétricas como estiramentos C-C e S-S e modos vibracionais de anéis,
sao geralmente fortes no Raman e inativas no IV. Ao contrério, vibragdes assimétricas
como C-H e C-O em aldeidos, sdo fortes no IV e fracas no Raman. Isso ocorre, porque a
polarizabilidade de ligagdes C=C, por exemplo, muda significativamente com a vibracao
associada ao estiramento da ligacdo C=C, enquanto uma mudanc¢a no momento de dipolo

€ muito fraca para absor¢ao no IV. Ja bandas de ligagcdes C=0, por exemplo, sao fortes
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no IV e fracas no Raman devido a grande mudanca no momento de dipolo pela incidéncia
de luz e fraca modificacdo na polarizabilidade. Ambas as técnicas resultam em
frequéncias vibracionais a partir da regido IV. Contudo, Raman utiliza comprimentos de
onda préximos ao IV (e.g. feixes a 1064 nm, laser de Nd:YAG — granada de itrio e
aluminio dopado com neodimio) (McCreery, 2000).

Moumene et al. (2015) investigaram o efeito anion de trés LIs dicatidnicos
baseados no anel imidazolineo usando espectroscopia de Raman e I'V. Foi observado que
o anion do LI tem grande influéncia nos modos vibracionais das estruturas devido a

interacdes cation-anion.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Sintese e caracterizacao dos LIs

Os LlIs foram sintetizados e caracterizados de acordo com metodologias
previamente descritas na literatura (Bender, 2014; Shirota et al., 2011; Ziembowicz,
2016). Dados espectrais de 'H e '>C, LC-MSMS e de andlises térmicas dos Lls: (a)
[BisOct(MIM)2][2X] (em que X = Br, NOs3, SCN e BFs) e [Oct(MIM)][2Br] e (b)
[BisAlq(MIM)>][2Br] e [BisAlgq(MIM)][Br] (em que Alq = 10, 12, 14) podem ser
observados na referéncias: (Bender, 2014) e (Ziembowicz, 2016), respectivamente. As
imagens dos espectros dos LIs [BisOct(MIM)2][2Cl] e [BisOct(BnIM)2][2Br] encontram-
se no Apéndice I desta tese. Todos os solventes e reagentes (incluindo os IFAs) utilizados
foram comprados da Tedia (Rio de Janeiro, RJ, BR) e da Sigma-Aldrich (St. Louis, MO,
USA), respectivamente. Os produtos quimicos foram adquiridos em alto grau de pureza
e utilizados sem purificagdo prévia. Acido salicilico, ibuprofeno e paracetamol foram

utilizados na pureza de 99%, 98% e 98%, respectivamente.

3.2. Sintese dos sistemas LI + IFA

Evaporacao de solventes sob agitacao constante: A sintese dos sistemas LI + IFA
foram realizadas solubilizando quantidades equimolares de LI e IFA em 4 mL de uma
solucdo dgua-etanol 50 % (v/v). As amostras foram mantidas sob agitacdo magnética a
temperatura de 40 °C até todo o solvente ser evaporado. Entdo, as amostras foram
colocadas em estufa a 25 °C, sob alto viacuo, até a obtengdo dos sistemas

multicomponentes.

Moinho de bolas: As sinteses dos sistemas LI + IFA foram também realizadas
pelo método “‘solvent drop grinding.” Quantidades equimolares de LI e IFA foram
dispostos em béquer de moagem de ago (25 mL) 0,5 pL. mg™! de etanol HPLC. O béquer
foi selado e as amostras foram colocadas sob agitacao (450 rpm), em moinho de bolas do
tipo planetério, na presenca de 5 bolas de moagem de aco (Smm x 10mm) durante 20
minutos. Quando a moagem foi finalizada, o béquer foi aberto e a mistura permaneceu
em repouso por 3 minutos para evaporagao do solvente. Entdo, o sélido foi retirado do

béquer por raspagem a seco. Os sistemas LI + IFA foram obtidos em Ball Mill Retsch
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PM 100 do tipo planetdrio. Um frasco de moagem com volume de 25 mL e 5 esferas de
aco com diametro de 10 mm foram utilizados. A moagem foi realizada em 500 rpm por

20 minutos.

3.3. Equipamentos

3.3.1. Ressonancia Magnética Nuclear (RMN)

Os espectros de RMN de 'H e '*C, bem como, curvas de T1, T2 e DOSY foram
obtidos em um espectrometro Bruker AVANCE III equipado com uma unidade BCU II
para aquecimento/resfriamento do probe (faixa de temperatura: 193,15-333,15 K). As
amostras foram analisadas em um tubo de 5 mm. O equipamento opera na frequéncia de
600,13 MHz para 'H e 150,32 MHz "*C (Departamento de Quimica — UFSM). Os
deslocamentos quimicos (0) demonstrados na discussdo dos resultados, estdo
relacionados em parte por milhdo (ppm) em relagdo ao tetrametilsilano (TMS), utilizado
como padrao externo no interior de um capilar selado contendo CDCl3, para os espectros
de 'H em D»0 ou etanol-D,0 (4,75%, v-v). O niimero de hidrogénios foi deduzido da
integral relativa. Diferentes experimentos de RMN foram realizados:

» Capitulo 1: Experimentos de 'H, D, T1 e T2 foram realizados a partir de solucdes
de 50 mM de LI em D,0O a 25 °C.
+ Capitulo 2: Experimentos de 'H foram realizadas a partir de solu¢des de 50 a 1000

mM dos LlIs nas seguintes condi¢des: (a) em etanol-dgua (4,75%, v-v) a 25 °C

para os LI [BisOct(MIM)2][2X], em que X = Br, NOs3;, SCN e BFs e (b)

[BisOct(MIM)2][2Br] em D,0O a 15, 25, 35 e 45 °C. Nos casos (a) e (b) uma

solucdo de 1000 mM foi preparada inicialmente e esta foi diluida para resultar nas

demais concentracoes.
» Capitulo 3: Experimentos de 'H foram realizados para Lls, IFAs e LI+IFA em
solucdo MeOD em CDCl; (10%, v-v) a 25 °C.

3.3.2. UV-Vis

Para construir a curva de calibracdo, solugdes de LI em dgua (200 mM) foram
preparadas pesando o LI em um baldo volumétrico. O baldo foi completado com dgua de

Milli-Q destilada e deionizada (Elix-03, Barueri, Brazil; e Milli-Q, Molsheim, France).
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As solucdes foram analisadas no espectrometro de UV-Vis e, entdo, diluidas para obter
as outras concentragdes a serem analisadas. O método de agitacdo lenta foi utilizado para
determinar a constante de particio (Kp) (Ropel et al., 2005). 3 mL de dgua contendo uma
quantidade conhecida de LI (100 mM) foi adicionado a um frasco de vidro e, entdo, 1-
octanol (3 mL) foi cuidadosamente adicionado. As amostras foram agitadas
vagarosamente por 24 h e, entdo, a dgua foi separada do 1-octanol e analisada em um
espectrofotometro Varian Cary 50 Bio UV/Visivel (Departamento de Fisica — UFSM) a

temperatura de 25 °C (controlada utilizando uma célula de Peltier).
3.3.3. Analise termogravimétrica (TGA)

A estabilidade térmica dos compostos foi determinada por um equipamento TGA
Q5000 (TA Intruments Inc., USA), localizado no Departamento de Quimica — UFSM. As
taxas de aquecimento utilizadas foram de 3, 5, 7 e 10 °C min’! e atmosfera inerte de N»
(50 ml min'). O equipamento foi calibrado com CaC204H20 (99.9%). A massa de
amostra pesada foi de aproximadamente 1 a 3 mg. Os dados foram tratados utilizando o

Software TA Universal Analysis 2000, versdao 4.5 (TA Intruments Inc., USA).
3.3.4. Espalhamento de Raios-X a Baixos Angulos (SAXS)

Os experimentos de SAXS foram realiados na linha D1B-SAXS1 no Laboratério
Nacional de Luz Sincroton (LNLS, Campinas-SP). As amostras forma monitoradas como
um fotomultiplicador e detectadas em um detector Pilatus (300k Dectris) posicionado a
uma distancia de 944.2 mm da amostra, gerando um vetor de onda (q) de 0.08 até 2.5 nm’
I, O comprimento de onda da luz incidente foi 1.488 A. As andlises foram realizadas a 25
°C (600 mM). Espalhamentos de fundo foram determinados em uma medida separada em
uma amostra contendo apenas solvente. O tempo de andlise foi de 90 s para todas as
amostras. As tratativas dos dados foram realizadas utilizando o programa Wolfram

Mathematica (Carli et al., 2013; Ernzen et al., 2016).
3.3.5. Microscopia Eletronica de Transmissao (MET)

A morfologia dos agregados foi investigada com um microscépio eletronico FEI-

Morgagni 268D operando a uma voltage de 80 kV. As amostras de TEM foram
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preparadas por dispersao de soluc¢des de LIs a 25 °C em uma grade de cobre revestida por
“carbono perfurado” (Holey Carbon). O equipamento estd localizado no Centro de

Tecnologias Estratégicas do Nordeste (CETENE, Recife-PE).

3.3.6. Condutividade

Para as medidas foi utilizado um condutivimetro (DIGIMED CD-21, Sao Paulo,
Brasil) calibrado com solugio de KCI 0,01 mol L! (Departamento de Fisica — UFSM).
Nos experimentos de condutividade em dgua, foram feitas solugdes de 350 mM do
[BisOct(MIM).][2Br]. Para isto foi pesado a massa correspondente do LI em baldes
volumétricos de 10 ml e aferidos com adgua de Milli-Q. As solu¢des de LI foram
progressivamente adicionadas em um recipiente que contém a cela e 20 mL de dgua de
Milli-Q, para alcancar a concentra¢do desejada. Apés cada adi¢dao de solugdo de LI, a
mistura foi homogeneizada e a condutividade foi medida apds a estabilizacdo da
temperatura. As temperaturas nas quais foram realizados os experimentos foram
controladas a 15, 25, 35 e 45 °C.

Para os experimentos na solucao 1:1 etanol-dgua (v-v), solu¢gdes de LIs puros e LI
+ IFA foram preparadas. Nos sistemas LI + IFA, a concentracdo de IFA foi mantida
constante a 3 g L!. Solugdes de cada LI (1000 mM) foi progressivamente adicionada em
agua (20 mL) ou em solugdo de IFA (20 mL) para alcangar a concentracao desejada. Apos
cada adi¢do de LI, a mistura foi homogeneizada e a condutividade foi medida apds a

estabilizacdo da temperatura em 25 °C.

3.3.7. Espalhamento de Luz Dinamico

Medidas de DLS foram realizadas nas temperaturas de 15, 25, 35 e 45 °C, usando
um sistema de espalhamento estatico e dindmicos com multi-angulos modelo BI-200SM
(Brookhaven Instruments Corporation, NY, EUA), com um mini laser L-30 (35 mW),
operando em um angulo fixo de 90° (Departamento de Quimica — UFSM). Distribuicdes
dos tempos de relaxac@o foram obtidos a partir da intensidade da fung¢ao de autocorrelagao
em fun¢do do tempo, usando o programa GENDIST que emprega o algoritmo REPES.
As distribuicdes dos tempos de relaxacdo foram demonstradas como tA(t) versus log 1
(us). Solugdes de 300 mM do [BisOct(MIM)][2Br] foram preparadas em dgua de Milli-

Q previamente filtrada em um filtro de nylon com tamanho do poro de 0.45 pum.
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3.3.8. Tensao Superficial

As medidas de tensdo superficial foram realizadas através do método do anel
Donoiiy. Solugdes de [BisOct(MIM)2][2Br] com concentracdes variando de 0-500 mM
em agua de Milli-Q foram preparadas. As andlises de tensdo superficial das solucdes
aquosas de LI foram medidas na temperatura de 15, 25, e 35 °C. O equipamento utilizado
foi um tensidmetro (Kruss — Easy Dyne, Hamburg, Alemanha) acoplado a um sistema de
aquecimento/resfriamento  (Julabo F12, Seelbach, Alemanha), localizado no

Departamento de Fisica — UFSM.

3.3.9. Titulacdo Calorimétrica Isotérmica (ITC)

Medidas de ITC foram realizadas utilizando um equipamento MicroCal iTC 200
da GE Healtcare Life Sciences (Fairfield, Connecticut, EUA) a 25 °C (+ 0,1). A seringa
(38 uL) foi preenchida com solu¢@o de LI em etanol-dgua (1:1, v-v) na concentragcdo de
50 mM. Aliquotas de 2 uM foram adicionadas em uma célula de amostra com 200 uL de
solvente (solucdo pura de etanol-dgua, 1:1, v-v) ou solucdo de IFA (3 g L' de IFA em
etanol-dgua (1:1, v-v), correspondendo a ~ 20 mM para AS e Par e ~ 15 mM para Ibu)
com o intuito de observar a variacdo de entalpia em funcdo da concentracdo de LI na
auséncia e na presenca de IFA, respectivamente. As medidas foram conduzidas com um
delay inicial de 60 s e um espago de tempo entre cada injecao de 150 s. As medidas foram

realizadas na UFPR (Curitiba-PR).

3.3.10. Cromatografia Liquida com Ionizacao por Electrospray (ESI)

Espectros de massa por ionizacdo por electrospray (ESI-MS) foram adquiridos a
partir de um aparelho Agilent Technologies 6460 Triplo quadrupolo 6460 (LC/MS-MS)
(Agilent Technologies, USA), localizado no Departamento de Quimica — UFSM. A
temperatura do gés foi de 300 °C e o fluxo de gis seco foi de 5 L min™'. O nebulizador
permaneceu em 45 psi. A voltagem do capilar foi de 3500 V e do fragmentador 3 V.
Foram introduzidas no equipamento 5 pl de solugdes de LI + IFA (2 mM) a uma taxa de
fluxo de de 0,4 mL min™'. Uma solucdo de THF-Metanol (1:1, v-v) foi usado como fase

moével. Nitrogénio foi usado como gids nebulizacdo e como géas de colisdo. lons
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moleculares foram detectados usando o modo positivo e negativo, onde a razdo m/z é
dada para um dicdtion e um anion e, somente para um anion.

Dissociag@o por Colisdo Induzida (CID): Apds os scan inicial, o ion de interesse
observado no espectro de massa foi selecionado e submetido a colisdes na célula de
colisdo, localizada entre os quadrupolos, com nitrogénio, em energias variaveis (de 0 a

30 eV), até o completo desaparecimento da abundéncia do fon precursor.

3.3.11. Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC)

As transi¢Oes de fase foram obtidas por Calorimetria Exploratéria Diferencial (do
inglés: Differential Scanning Calorimetry — DSC) em um equipamento DSC Q2000 (TA
Instruments, USA), que permite modular a temperatura, equipado com acessorio de
refrigeracio RCS e como gds de purga N2 (50 ml min™!). A taxa de aquecimento utilizada
foi 5 °C min™'. O instrumento foi inicialmente calibrado no modo DSC padrdo, com Indio
(99,99%). As massas das panelas e tampas da referéncia e das amostras pesaram cerca de
51 £ 0,02 mg. As amostras foram fechadas em panelas de aluminio com tampas. As
massas das amostras foram pesadas em uma balanga Sartorius (M500P) com uma
precisdo de (+ 0,001 mg). Os dados do ciclo 1 de cada amostra foram tratados utilizando
o Software TA Universal Analysis 2000, versdao 4.5 (TA Intruments Inc., USA). A faixa
de andlise foi de 25 °C até 130, 150 e 220 °C para as misturas com AS, Ibu e Par,
respectivamente, definidas de acordo com a temperatura de decomposi¢ao do IFA. O

equipamento estd localizado no Departamento de Quimica — UFSM.

3.3.12. Difracio de Raios-X em P6 (PXRD)

Sistemas [BisOct(MIM)2][2Br] + AS e [BisOct(MIM)2][2Br] + Par nos métodos
A e B (apresentados na discussdo de resultados): As andlises foram realizadas utilizando
um difratdmetro de raios-X Panalytical modelo Empyrean, com radiacdo Cu Ka (A =
1,5418 A), fonte de energia com 45 kV e 40 mA, analisados sob angulo 26 na faixa entre
3 a 100 ° com um grau de avanco de 0,0065° e com um tempo de aquisicao de 0,85 s. As
andlises foram realizadas na Universidade de Aveiro — Portugal.

Demais difratogramas (apresentados no Apéndice VII): As andlises foram
realizadas utilizando um difratdmetro de raios-X Rigaku modelo Miniflex 300, com

radiacdo Cu Ka (A = 1,5418 A), fonte de energia com 30 kV e 10 mA, analisados sob
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angulo 20 na faixa entre 5 a 100 ° com um grau de avanco de 0,03 ° e com um tempo de
aquisicdo de 0,9 s. As andlises foram realizadas no Departamento de Engenharia Quimica

da UFSM.

3.3.13. RMN no estado sélido (SSNMR)

Espectros de SSNMR foram adquiridos em um equipamento Bruker Avance II1
400, operando a um By de 9.4 T (Universidade de Aveiro — Portugal). Experimentos de
3C e >N CPMAS foram realizados na frequéncia de Larmor de 100,6 e 46,56,
respectivamente. Espectros de '°C CPMAS foram adquiridos utilizando uma sonda de 4
mm a uma velocidade de giro de 12 kHz. Os pulsos de 'H e *C foram calibrados em 2,65
e 4,9 ps correspondentes a radiofrequéncia de 94 e 51 kHz. O tempo de contato da
polarizacdo cruzada (100% RAMP-CP) foi de 2 ms com radiofrequéncia de 'H e '*C de
70 e 51 kHz, respectivamente. Durante a aquisi¢do, o desacoplamento de 'H SPINAL-64
com comprimento de pulso de 6 pus a uma intensidade de campo de radiofrequéncia de 80
kHz foi aplicado. Os espectros de '*C foram calibrados a partir do deslocamento quimico
da carbonila da glicina a 173.3 ppm (calibrado a partir do TMS). Espectros de '°N
CPMAS foram adquiridos utilizando uma sonda de 7 mm a uma velocidade de giro de 5
kHz. Os pulsos de 'H e "N foram calibrados em 4,0 e 7.3 ps correspondentes a
radiofrequéncia de 62,5 e 34 kHz. O tempo de contato da polarizagao cruzada (100%
RAMP-CP) foi de 2 ms com radiofrequéncia de 'H e "N de 54,7 e 34 kHz,
respectivamente. Durante a aquisicio, o desacoplamento de 'H SPINAL-64 com
comprimento de pulso de 6,8 pus a uma intensidade de campo de radiofrequéncia de 80
kHz foi aplicado. Os espectros de '°N foram calibrados a partir do deslocamento quimico

do nitrogénio da glicina a -347.4 ppm (calibrado a partir do nitrometano).
3.3.14. Espectroscopia de IV

Os compostos foram analisados por IV com um espectrometro Bruker Tensor 27
usando o acessoério de reflectancia total atenuada (do inglés: Attenuated Total Reflectance

— ATR) de diamante. O porta amostra vazio foi utilizado como ruido de fundo e as

amostras foram analisadas com 256 scans (Universidade de Aveiro — Portugal).
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3.3.15. Espectroscopia Raman

Os espectros foram adquiridos em um espectrometro FT Raman Bruker RFS
100/S. O instrumento foi equipado com um laser Nd:YAG (cristal de granada de aluminio
de itrio dopado com neodimio triplamente ionizado) com um comprimento de onda a
1064 nm (9398.5 cm™). A poténcia maxima do laser é de 350 mW. Os espectros de Raman
(4000-350 cm!) foram coletados com uma resolucio de 4 cm™ com 200 scans para cada

espectro a temperatura de 25 °C (Universidade de Aveiro — Portugal).

3.3.16. Difracio de Raios-X de Monocristal (SCXRD)

Medidas de difracdo de foram realizadas em um difratdmetro Bruker SMART
APEX com radia¢do monocromética de Mo Ko com A =0.71073 A. As estruturas foram
resolvida por métodos diretos e refinadas por matriz total dos minimos quadrados em F2,
usando o pacote SHELXL (Sheldrick, 2008). Correcao de absorcao foi realizada
utilizando o método Gaussian (Coppens, Leiserowitz e Rabinovich, 1965). A medida foi

realizada na Universidade de Aveiro — Portugal.
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Os liquidos i6nicos abordados nessa tese sao constituidos por cabecgas catidnicas
derivadas do anel imidazolineo conectadas por uma cadeia alquilica espacadora
(dicatidnicos) ou lateral (monocatidnicos) e diferentes dnions como contra-ions do(s)
cation(s). Os diferentes anions (cloreto, brometo, nitrato, tiocianato, tetrafluorborato, N-
triflato) aplicados a estas estruturas proporcionaram os diferentes LIs que foram
utilizados como modelos de estudo. A Figura 17 exemplifica as estruturas e
representacdes designadas as diferentes estruturas que fazem parte do escopo deste

trabalho.

Figura 17. Estruturas e representacio dos LIs abordados nesta tese.
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[BisAlq(MIM)2][2X] [BisOct(BnIM)2][2X]
Alq
C/N®N\(CH2)n ~CHj

Alq = Oct, Dec, DoDec, TetDec.
X =Cl, Br, NOs, SCN, BF4, NTf.

MIM
[Alg(MIM)][X]

Para que os LIs sejam utilizados em aplicagdes praticas, o conhecimento das
propriedades e comportamentos em diferentes meios € inevitdvel. A elucidagdo desses
aspectos em LIs com diferentes caracteristicas permite determinar quais tipos de sistemas
sao adequados de acordo com a aplicac@o a que se destina. As perguntas relacionadas a
esta tese estdo diretamente localizadas na “caixa preta” que separa os LIs de suas

potenciais aplicagdes (Figura 19). Para melhor compreensao dos resultados referentes as
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propriedades dos LIs puros e sistemas contendo LlIs, esta tese foi dividida em 3 capitulos

conforme demonstrado na Figura 18.

Figura 18. Esquema da organizacdo dos resultados obtidos nesta tese.
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Capitulo I - Propriedades
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4.1. Efeito do Anion nas Propriedades Fisico-Quimicas dos LIs

A obtencdo de LIs com propriedades fisico-quimicas apropriadas, bem como,
baixa toxicidade permanece bastante desafiadora. A falta de informagdes relacionadas as
propriedades dos LIs € a maior barreira para a utiliza¢do desses compostos.

Solubilidade e a taxas de difusdo dos LIs podem limitar conversdes de reagdes e
transporte de cargas, fazendo estas propriedades de particular interesse para aplicacdes
sintéticas e eletroquimicas. A alta estabilidade térmica fornece diversas vantagens no
campo da engenharia, por exemplo, no armazenamento de energia térmica (do inglés:
thermal energy storage — TES) e em fluidos de transferéncia de calor (do inglés: heat-
transfer fluids — HTFs) (Maton, Vos e Stevens, 2013). A importancia da determina¢do da
solubilidade de LI em dgua estd relacionada aos efeitos que essas estruturas podem causar
em ambientes aquaticos.

Dessa forma, o objetivo desse tdpico serd entender as propriedades fisico-
quimicas de LlIs dicationicos baseado no anel imidazolineo através do estudo da
influéncia dos anions nas estruturas desse LI. Constante de parti¢ao, dindmica molecular
(coeficiente de difusdao e tempos de relaxacdo) e estabilidade térmica foram avaliados.
LIs contendo o cation [BisOct(MIM),]** foram escolhidos para avaliar as diferentes
propriedades fisico-quimicas em func¢do das caracteristicas dos anions (Tabela 1). O LI
monocationico [Oct(MIM)][Br] foi utilizado para comparagao com os dados obtidos para

os LIs dicatidnicos.
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Tabela 1. Estrutura e nomenclatura dos compostos utilizados neste topico.

Q
ey N
H3C/ Nv g\(CHz)g/ N N N \CH3
X
X LI Nomenclatura
Cl [BisOct(MIM)][2Cl] Dicloreto de 1,8-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)-octano
Br [BisOct(MIM);][2Br] Dibrometo de 1,8-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)-octano
NOs  [BisOct(MIM):][2NOs] Dinitrato de 1,8-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)octano
SCN  [BisOct(MIM),][2SCN] Ditiocianato de 1,8-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)octano
BF, [BisOct(MIM),][2BF.] Ditetrafluorborato qe 1,8-bis(3-metilimidazolil-1-
ineo)octano
NTf,  [BisOct(MIM)s][2NT¥:] D1—N-b1s(trlﬂu.o.rOI.net11s1.11fon,11)am1da de 1,8-bis(3-
metilimidazolil-1-ineo)octano
©)
Br
. '@/\N_CSH 17
Me
Br [Oct(MIM)][Br] Brometo de 3-metil-1-octilimidazolineo

4.1.1. Determinacao das Constantes de Particao dos LIs

determinacio da constante de particio (Kp). Inicialmente, uma curva de calibragio da

As propriedades de solubilidade dos LIs dicatidnicos foram avaliadas a partir da

absorbancia (valor correspondente ao comprimento de onda maximo (Amax)) em fungao

da concentragdo da solugdo foi construida para cada LI em dgua. Medidas de absorbancia

foram realizadas na regido do UV-Visivel. O grifico que relaciona a absorbancia versus

o comprimento (A) de onda e a curva de calibra¢do do [BisOct(MIM);][2Br] estdo

demonstrados na Figura

[BisOct(MIM)2][2N O3],

[Oct(MIM)][Br] estdo demonstrados no Apéndice II.

19. Os griaficos dos LIs [BisOct(MIM),][2Cl],
[BisOct(MIM)2][2SCN], [BisOct(MIM)»][2BF4]

€
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Figura 19. Correlacao entre (a) absorbancia vs. o comprimento de onda e (b) absorbancia
vs. concentracdo do [BisOct(MIM)2][2Br] (Abs % = 0,00216 C; r = 0,997) em 4dgua a 25
°C.
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Depois da construgdo da curva de calibracdo, trés frascos com volumes iguais de
I-octanol e dgua (contendo uma quantidade conhecida de LI) foram mantidos sob
agitacdo lenta por 24h, de acordo com metodologias previamente descritas na literatura
(Ventura et al., 2011). Entdo, as solu¢des aquosas dos trés frascos foram separadas do 1-
octanol e as solucdes medidas para controle da precisdo e reprodutibilidade do
experimento. Os dados de absorbancia foram substituidos pelo valor de Abs % da curva
de calibragdo e a concentracdo de LI remanescente em dgua foi encontrada. Com o valor
de [LI]sgua, 0 valor de [LI]octanol foi encontrado pela relagao 100 - [LI]4gua. Sendo 100 mM
a concentragcdo conhecida de LI adicionada no inicio do experimento. A média e desvio
padrio dos valores de K, obtidos a partir dos trés frascos, a partir da Eq. (3) estdo

apresentados na Tabela 2 e na Figura 20(a).

Tabela 2. Resultados de coeficiente de particdo (K;) e comprimento de onda mdxima

(Amax) obtidos por UV-Visivel.

LI K, Amax (nm)
[BisOct(MIM);][2Cl] 0,034 (x£0,004) 260,5
[BisOct(MIM)2][2Br] 0,063 (£0,026) 265.5

[BisOct(MIM)2][2NO3] 0,074 (£0,012) 301,5
[BisOct(MIM)2][2SCN] 0,647 (£0,020) 315,0
[BisOct(MIM)2][2BF4] 0,695 (£0,056) 297,0

[Oct(MIM)][Br] 0,582 (£0,019) 274,5
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A partir dos dados de Kp, a ordem crescente de solubilidade em 4gua obtida pra
LIs dicatidnicos, de acordo com o anion empregue na estrutura foi [BF4]" < [SCN] <
[NO3]” < [Br] < [CI]. Esses resultados podem ser relacionados com o raio de hidrata¢ao

dos anions (AG®phiq) retirados da referéncia Marcus (1991) (Figura 21(b)).

Figura 20. Dados de (a) Kp dos LIs e (b) relagdo entre o valor de Ky, dos LIs dicationicos

em funcdo da AG®°hiq dos anions.

T T T T T T T T
[ [BisOct(MIM)2][2CI] 094
[ (BisOct(MIM)2][2Br] ’
[ [BisOct(MIM)2][2NO3]
I (BisOct(MIM)2][2SCN]
06 [_1[BisOct(MIM)2][2BF4]
I [Oct(MIM)][Br] | 0.6

0.8+

& 04

0.2+

0.04

0.0

T T
-350 -300 -250 -200
AG®hia (kJ mol™)

(a) (b)

O avanco da AGuiq para valores menos negativos confere ao LI um caréter cada
vez mais hidrofébico. Isso acontece porque um acréscimo no valor de AG®hiq¢ € usualmente
acompanhado por um aumento no tamanho e na polarizabilidade do fon. Portanto, quanto
maior (menos negativo) o valor de AG°hi4, menor serd o seu grau de hidratacdo do LI e
maiores os valores de K. Além disso, foi possivel observar que o LI dicatidnico
[BisOct(MIM)2][2Br] é mais solivel em dgua do que seu andlogo monocationico
[Oct(MIM)][Br]. A maior solubilidade apresentada pelo [BisOct(MIM)2][2Br] pode estar
relacionada a presenca de uma cabeca catidnica adicional, que permite maior interacao
da estrutura com a fase aquosa. Os valores de K}, para diversos LIs monocatidnicos, com
diferentes anions e tamanho da cadeia alquilica j4 foram estabelecidos na literatura
(Chapeaux et al., 2007; Lee e Lee, 2009; Ropel et al., 2005). Contudo, nio ha valores de
K}, estimados para LIs dicatiénicos. Para LIs monocatiénicos com o anion [NTf]", K,
aumenta (i.e., a solubilidade em dgua diminui) com o aumento da cadeia alquilica lateral
(Ropel et al., 2005). Esse comportamento € atribuido a interagdes de Van der Waals entre
a cadeia alquilica e as moléculas de 1-octanol. Além disso, foi observado que o K}, é
dependente da concentracdo de LI e, em geral, para o0 mesmo cation [But(MIM)]*, os

valores de K, seguem a tendéncia da hidrofobicidade do anion (Ropel et al., 2005). O
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mesmo foi observado para os LIs deste estudo. Dados de K, para LIs monocatiénicos
andlogos aos dicationicos [BisOct(MIM)2][2X] (em que, X = Cl, NO3, SCN e BF4) ndo
foram avaliados neste estudo e, também, nido foram encontrados na literatura. Por esta
razdo, nao foi possivel estabelecer uma comparagdo LI monocationico versus LI
dicatibnico nesses casos. Por ultimo, devido a baixa solubilidade do

[BisOct(MIM)2][2NTf>] em dgua, o K ; deste LI ndo foi determinado.

4.1.2. Determinacao de coeficientes de difusao e tempos de relaxaciao de LIs

Uma compreensao molecular das propriedades € crucial para um design de LI para
aplicacdes especificas. Um pré-requisito importante € a caracteriza¢do e compreensao de
sua estrutura e dinamica. A espectroscopia de RMN € uma ferramenta poderosa para
caracterizacdo e entendimento das relagdes estrutura-dinamica de LIs (Weingirtner,
2013). Entdo, o objetivo destes experimentos foi determinar o coeficiente de difusdo (D)
dos LIs [BisOct(MIM),][2X] em D>O de acordo com o anion empregado na estrutura (X=
Cl, Br, NO3, SCN e BF4). Os LI foram avaliados em uma concentracdo de 50 mM, que
correponde a uma concentragcdo abaixo da CAC. Os dados de D foram determinados a
partir de experimentos de DOSY (Eq. (12)). Além disso, medidas de T1 (tempo de
relaxacdo longitudinal) e T2 (tempo de relaxacdo transversal) foram adquiridas para
verificar os processos de relaxacdo em funcdo da auto-organizagdo destas estruturas em
solucdo (Eqgs. (13) e (14)). Os sinais monitorados foram os grupamentos CH3 e CH»
ligados diretamente nos anéis imidazolineos das estruturas de LI. Os resultados obtidos
estdo descritos na Tabela 3. Os dados dos LIs dicatidnicos com diferentes anions podem

ser comparados observando a Figura 21.
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Tabela 3. Dados de coeficiente de difusdo (D), tempo de relaxacdo longitudinal (T1), e

tempo de relaxagdo transversal (T2) dos LIs em D,0O (50 mM) a 25 °C.

Liquidos I6nicos Sinais D (m*s™) Tis) T2(s)
[BisOct(MIM):][2Br] gﬁj ;:iig :182 ;;11(6)2 gfii
[BisOct(MIM)2][2NO3] gﬁj iii :igi ;2; 332;
[BisOct(MIM)2][2SCN] gﬁj ;gg; :182 ;?Sg (1)22;
[BisOct(MIM):][2BF.] gII_{Ij ijgg :igz ;:;4512 (2):33?
[BisOct(MIM),][2Cl] gﬁj 3322‘;71 . 11 8.-1122 ;;2 gf;ﬁ
[Oct(MIM)][Br] ot o e s
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Figura 21. (a) Coeficiente de difusdo (D), (b) tempos de relaxacdo longitudinal (T1), e
(c) tempo de relaxacdo transversal (T2) para [BisOct(MIM);][2X], em que: X = Cl
(preto), Br (vermelho), NO3 (azul), SCN (ciano) e BF4 (magenta), em D,0O (50 mM) a 25
°C.

Dosy (x1 0" mzs'1)

(a) (b)

2.8

CHs CH:2
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Em geral, os valores de D, T1 e T2 ndo apresentaram uma relagdo linear com a
energia livre de hidratagdo dos anions (AG®hig), que fornece uma boa estimativa para a
hidrofobicidade das estruturas dos LIs. A Figura 21(a) mostra que os valores de D ndo
mudam significativamente em relacdo ao anion empregado na estrutura do LI (valores
entre 3.24 X 10712 ¢ 3.72 x 10712 m?s!). Além disso, mudancas considerdveis também ndo
foram observadas em relacio ao nicleo avaliado (‘H dos grupos CHz ou CH3 diretamente
ligados a cabega imidazolinea). Em geral, os valores de D para o cation e o 4nion de um
dado LI sdo similares e, isso pode ser um indicativo da presenca do fendmeno de
transporte cooperativo, em que o cition e o anion difundem em solu¢cdo como ion-par
(Burrell et al., 2010; Chung et al., 2007). Neste estudo, os anions dos LIs nao possuem

'H na estrutura, portanto, somente os sinais do cdtion puderam ser avaliados.
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Os valores de T1 para os LIs dicationicos foram consideravelmente menores para
o CH; da cadeia espacadora em comparagdo com o CHj3 terminal. Esse comportamento €
esperado, uma vez que o CH; interno pode relaxar mais efetivamente devido ao
mecanismo de relaxacdo dipolar (Figura 21(b)) (Claridge, 2009). Contudo, diferencas
pronunciadas ndo foram observadas em relacdo ao tipo de anion para um mesmo
grupamento avaliado (CH2 ou CH3). A Figura 21(c) demonstra o tempo de relaxacdo
transversal (T2) para os LIs. Os valores de T2 observados para o CH; foram menores que
para o CH3 e, essa informagao € consistente com a explicacdo sugerida para os dados de
T1. Adicionalmente, como esperado, os valores de T2 sdo sempre menores que os valores
de T1 (Claridge, 2009).

A falta de correlacdo entre os dados de D, T1 e T2 e a hidrofobicidade dos anions
¢ esperada. Os anions tém papel secunddrio nestes experimentos, ja que as interacdes
intermoleculares dipolo-dipolo tem uma menor contribui¢cdo para o processo de relaxacao
(Hayamizu et al., 2011) que as interacdes dipolo-dipolo intramoleculares que ocorrem
nos dicdtions e, sdo as mesmas para os LIs avaliados. Além disso, como o LI difunde
como ion-par, o tamanho do dicdtion poderia explicar os valores similares de D
observados para estas estruturas, uma vez que D € dependente do raio hidrodinamico das
espécies que difundem em solucdo e, os anions ndo possuem grandes diferencas de
tamanho (Burrell ef al., 2010; Weingirtner, 2013). Em um estudo recente, publicado por
nosso grupo de pesquisa, foi observado que os anions Br, NO3, SCN e BF: do
[BisOct(MIM)2][2X] ndo influenciam no raio hidrodindmico das espécies em solucao
(determinado por medidas de Espalhamento de Luz Dindmico) em diferentes
concentracdes de LI (50, 300 e 500 mM) (Frizzo, Bender, et al., 2015).

Apesar de LIs com anions mais hidrofébicos (e.g. BFs) tendem a formar agregados
maiores € mais compactos — uma vez que anions BF4 interagem mais efetivamente com
a cabeca catidnica em solucdo — isto nao foi relevante para os valores de D, T1 e T2 do
[BisOct(MIM).][2BF4] em relagdo a outras espécies. Ademais, quanto maior € o agregado
(sistema que difunde), menor € o valor de D, ja que estruturas grandes naturalmente
tendem a difundir mais lentamente que estruturas menores.

Os dados de T1, T2 e D do LI dicationico [BisOct(MIM);:][2Br] foram
comparados com seu andlogo monocationico [Oct(MIM)][Br] (Tabela 3). O valor de D
do [Oct(MIM)][Br] demonstrou-se ligeiramente maior que para o [BisOct(MIM)][2Br].
Os valores de T1 e T2 do [Oct(MIM)][Br] praticamente dobraram em relacdo ao seu

andlogo dicatidnico. Este resultado indica que a presenca de uma cabeca catidnica
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adicional na estrutura do LI promove uma difusdo mais lenta das espécies em agua,
enquanto estimulam um processo de relaxa¢do mais rapido para LIs dicatidnicos do que

para andlogos monocatidnico.

4.1.3. Determinacao da degradacao térmica dos LIs dicationicos

Estudos de cinética de decomposi¢do foram realizados com a finalidade de
determinar a influéncia que os parametros estruturais dos anions t€m no processo de
degradacao térmica dos LIs e para elucidar quais LIs podem ser utilizados em aplicacdes
envolvendo altas temperaturas. Os perfis de decomposi¢do dos LIs [BisOct(MIM).][2Br]
e [BisOct(MIM),][2NTf>] nas taxas de 2, 3, 5, 7 e 10 °C min™' estdo demonstrados na
Figura 22. Os perfis de decomposiciao dos outros LIs deste estudo estdo demonstrados
no Apéndice II. A curva termogravimétrica do [BisOct(MIM):][2Br] e
[BisOct(MIM)][2NTf>] apresentaram somente um pico na derivada de perda de massa
(DTG), indicando que a decomposi¢do térmica desses compostos ocorre em uma dnica
etapa de perda de massa, nas condi¢des avaliadas. Além disso, ndo houve perda de massa
aparente até 520 K e 660 K para [BisOct(MIM)>][2Br] e [BisOct(MIM)2][2NTf>],
respectivamente. Os LI [BisOct(MIM)2][2X] (em que X = NOs;, BF4s e SCN)
apresentaram dois picos de decomposicao na curva de TG. Nesses casos, somente 0 pico

de maior perda de massa foi considerado.

Figura 22. Sobreposicdo das curvas de TG e DTG do (a) [BisOct(MIM)>][2Br] e (b)
[BisOct(MIM).][2NTf>] em diferentes taxas de aquecimento.
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A partir dos dados de decomposi¢do em diferentes taxas de aquecimento, duas
metodologias foram aplicadas para a anélise da cinética de decomposi¢@o dos LIs: método
de O-W-F e método de Friedman. Os dados obtidos a partir do método de Ozawa foram
obtidos pela aplicacdo da Eq. (6) aos dados experimentais. O grafico que relaciona 1/T
versus In B estd demonstrado na Figura 23(a). A partir do coeficiente angular das retas
em cada fracdo de conversao de massa (o), o valor de energia de ativagcdo (Ea) do processo
de decomposicao pode ser obtido em cada valor de o (Figura 23 (b)). O coeficiente linear

destas retas possibilitou estimar os valores do In do fator de colisdo (A) (Figura 23 (b)).

Figura 23. Grificos que demonstram (a) In B vs. 1/T e (b) Ea e In A vs. a, obtidos a partir
da aplicacdo do método de Ozawa aos dados experimentais do [BisOct(MIM),][2NTt>].
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A partir da aplicacao da Eq. (5) aos dados experimentais provenientes das andlises
termogravimétricas, os dados foram avaliados pelo método de Friedman. A Figura 24(a)
demonstra a relacdo entre In f (do/dT) e 1/T. A partir do coeficiente angular e linear das
retas observadas neste grafico, os valores de Ea e In A foram obtidos em cada fracdo de

conversao de massa, respectivamente (Figura 24(b)).
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Figura 24. Graficos que demonstram (a) In B (do/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A,
obtidos a partir da aplicacio do método de Friedman aos dados experimentais do

[BisOct(MIM)2][2NTH>].
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Com o aumento de a, os valores de Ea e In A aumentam, indicando que reagcdes
paralelas (multiplas etapas) ocorrem durante o processo de decomposicio do
[BisOct(MIM)2][2NTf>]. Essas reagdes possuem caminho de reagdes concorrentes com
diferentes taxas de reacdo, dependentes da temperatura e da taxa de aquecimento. O
mesmo comportamento foi observado para os LIs [BisOct(MIM):][2BF4] e
[BisOct(MIM)2][2NQO3]. Por outro lado, os valores de Ea e In A do [BisOct(MIM)2][2Br]
permaneceram constante em todas as fragdes de conversao de massa (o) avaliadas. Isso
indica que a reacdo de degradacdo deste LI em funcdo da temperatura, ocorre em uma
tinica etapa e possui uma energia de ativacio média de 145,18 kJ mol™!, determinada pelo
método de Ozawa (Figura 25). A mesma tendéncia foi encontrada pela aplicacdo do
método de Friedman (Figura 26). O LI [BisOct(MIM)2][2SCN] apresentou um
comportamento distinto dos [BisOct(MIM)2][2X] (em que X = NTf>", Br’, BF4+ e NO3").
Neste caso, os valores de Ea e In A diminuem a medida que a fracdo de conversdo de

massa (o) aumenta.
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Figura 25. Gréficos que demonstram (a) In B vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A, obtidos a
partir da aplicagio do método de Ozawa aos dados experimentais do

[BisOct(MIM)2][2Br].
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Figura 26. Grificos que demonstram (a) In B (do/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A,
obtidos a partir da aplicacio do método de Friedman aos dados experimentais do

[BisOct(MIM)2][2Br].
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Em LlIs derivados do anel imidazolineo, é proposto que a maior componente da
degradacao térmica € a neutraliza¢do do anel imidazolineo por meio de uma substitui¢ao
nucleofilica de segunda ordem (Sn2), que ocorre com a perda da cadeia alquilica (Figura

27) (Maton, Vos e Stevens, 2013).
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Figura 27. Representacdo da reagcdo de saida da cadeia alquilica do anel imidazolineo a

partir de uma reacdo de Sn2.

Em vista disso, a decomposi¢cdo em uma udnica etapa do [BisOct(MIM)2][2Br]
pode estar relacionada a este tipo de reacdo principal decorrente no cation do LI (Figura
27). Por outro lado, nos LIs [BisOct(MIM)2][2X] (em que X = NTf>, BF4, NO3z e SCN)
multiplas reacdes podem estar ocorrendo simultaneamente, que promovem modificacdes
significativas nos valores de Ea e In A a medida que a se altera. Este comportamento pode
estar relacionado a quebras de ligagdes adicionais decorrentes da natureza poliatdmica
dos anions destes LIs. O [BisOct(MIM),][2Br] ndo apresenta quebras de ligacdes no
anion devido a sua natureza monoatOmica. No caso do anion BFs, um fluoreto
proveniente deste anion €, provavelmente, o nucledfilo da reacdo Sn2 (Kroon et al.,
2007).

A reacdo de decomposi¢do do anion NTf> — previamente estimada para o
[Bu(MIM)][NTTf] por cdlculos DFT (Kroon et al., 2007) — trata-se de uma reacao
exotérmica, com liberacdo de didxido de enxofre (SO2) (Figura 28). Liquidos idnicos
contendo anions nao nucleofilicos (e.g. NTf2) ndo podem decompor por perda da cadeia
alquilica através de uma reacdo Sn2 ou por transferéncia de prétons (transferéncia de H
do C2 do anel imidazolineo para o anion, formando um carbeno) — o tltimo é menos
provavel devido a maior energia de ativacdo desse processo de decomposi¢ao, nos

exemplos calculados por DFT (Kroon et al., 2007).

Figura 28. Reacao de decomposi¢do exotérmica do anion N-triflato (NT>).

@ H 'F% éf3 @ H §
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Os valores de Ea correspondem a diferenca de energia entre os reagentes € o
estado de transi¢do. Quando maior o valor de Ea, mais energia € requerida para os

reagentes (moléculas de LI) atingirem o estado de transicao da reagao de decomposicao.
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A diferenga no perfil de Ea em func¢do do o, observados para os diferentes LIs deste
estudo, demonstra que os Aanions presentes na estrutura promovem alteracoes
pronunciadas no perfil de degradacdo térmica de LIs dicationicos (Figura 29(a)). A
constante de velocidade (k) (a 25 °C) em fun¢do do a, dos processos de degradacdo
térmica de cada LI com diferentes anions, indica algumas diferencas a medida que o
aumenta (Figura 29(b)).

Inicialmente (em o < 0.5), o comportamento da constante de velocidade de
decomposicdo pode ser atribuido ao maior componente de degradacao térmica desses LIs
— que corresponde a neutralizacdo do anel imidazolineo através de uma reacao Sn2 entre
o anion e o carbono diretamente ligado ao anel — sendo a mesma para
[BisOct(MIM).][2X] (em que X = Br, BF4, NO3 e SCN). Quando o a € maior que 0.5, as
diferencas no processo de degradacao térmica dos LIs podem estar relacionadas a energia
envolvida nos grupos que sdo eliminados na decomposi¢do dos anions. Como
mencionado, a degradacdo térmica do [BisOct(MIM):][2NTf>] € distinta dos demais
modelos, j4 que o mecanismo ocorre inicialmente via liberacao de SO». Além disso, foi
observado que, uma vez que a degradacdo térmica € iniciada, a decomposi¢cao dos LlIs

avaliados passa a ser mais rapida.

Figura 29. Grifico que relaciona (a) Ea vs. a e (b) k vs. o para os LIs pelo método de

Ozawa.
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Os parametros cinéticos (Ea, A e k) obtidos, foram utilizados para avaliar os
parametros de ativacdo desses LIs. Os parametros de ativagdo para a decomposi¢io
térmica dos LIs foram calculados a 25 °C, utilizando valores de Eaeln Aema=0,1¢

0,5, que correspondem a 10% e 50% de perda de atividade, respectivamente. A
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determinacdo dos parametros nestes valores de o sdo importantes do ponto de vista
farmacéutico, 10% de perda de atividade estd geralmente associado ao tempo de
prateleira, enquanto que 50% de perda de atividade estd relacionado ao tempo de meia-
vida dos compostos (Anslyn e Dougherty, 2006). Os parametros de ativagao — incluindo
entropia (AS¥), entalpia (AH¥) e energia livre de Gibbs (AG*) de ativagio — estdio

demonstrados na Tabela 4. Esses dados foram calculados utilizando as Eq. (7)-(9).

Tabela 4. Comparacdo entre os parametros termocinéticos e termodinamicos (a 25 °C),

para a maior componente de degradagao térmica dos LIs obtidos pelo método de O-F-W.

iy Ea In A AG? AR AS? TAS?

(kI mol') (min) (kJmol") (kJmol!) (kJmol'K") (kJmol")

. 14907 2957 15894 146,60 -0.0414" 12.34"
(BisOCMIM)[2B] 007 2957 15894 6.60 0.0414 34
14495 2964 15465 14247 20,0408 12.18

. 169.16  26.80° 185.89 166,68 20,0644 1921
[BisOct(MIM) 2][2BF:] L 30sps b b b b
189,06 : 18646 186,58 20,0336 10,02

. 22470 4393 19896 22222 778" 2325
(BisOCtMIM) s][2NO] 70 4393 19896 2 0.0778 325
23561 4662 20320  233.13 0.1003 129,92

. 8482 2111 11563 8235 01118 3333
[BisOct(MIM) »][2NT] . N b b b b
9220 2342 11731 89,72 20,0925 27,60

BisOcMIMRsCN] 480 2039 IS8 14602 00429 12.80
13395 2583 153.08 13147 -0,0724 21,61

13898 2810 15249 13650 20,0536 15,98

[Oct(MIM)][Br] \ A ] A ) .
19144 3939 17698 188,96 0,0402 211,98

210% de perda de atividade. ® 50% de perda de atividade.

O AG* ¢ influenciado pelo AH* e AS* da formagdo do complexo ativado. Os
valores de entalpia de ativagdo mostram as diferencas de energia entre o complexo ativado
e a estrutura de LI inicial. Como esperado, os valores de AG*e AH* sdo positivos, devido
a decomposicdo ser um processo endergdnico e endotérmico, respectivamente. Os
parametros mostram que as reacdes de decomposicdo dos LIs sdo ndo-espontaneas e
dependentes do aquecimento. Quando maior e mais positivos os valores de AH*, mais
energia € necessdaria para quebrar as ligacdes covalentes dos Lls.

O [BisOct(MIM)2][2X] com anion NOs € o LI mais estavel termicamente, seguido
pelos anions BF4, Br, SCN e NTf> nos dois a avaliados. Em geral, os valores de AH*
seguem a mesma tendéncia que os dados de AG*, ambos dependentes de diversas reagdes
de decomposicdo exotérmicas e endotérmicas. A relativamente baixa estabilidade do

[BisOct(MIM)2][2NTf>] pode ser atribuida a: (i) consideravel baixa volatilidade de LlIs
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imidazolineos que possuem o NTf> como contraion (Heym et al., 2011; Rebelo et al.,
2005) e (ii) a liberagcdo exotérmica de moléculas de SO na decomposi¢do dos anions.

Arellano et al. (2011) investigaram a cinética de decomposi¢cdo do
[Oct(MIM)][Br] por dados termogravimétricos isotérmicos. Os valores de Ea e In A
encontrados para a faixa de temperatura de 260 a 300 °C foram 219,89 kJ mol ! e 48,19
min!. Os pardmetros de ativacio AG*, AH* e AS* ndo foram avaliados. No presente
trabalho, na mesma faixa de temperatura, considerando um a = 0,5, os valores de Ea e In
A para o [Oct(MIM)][Br] — obtidos pelo método de O-F-W — foram 230,27 kJ mol™ e
39,38 min’!, respectivamente. Considerando que diferentes métodos (isotérmico e nao
isotérmico) foram utilizados, os valores demonstraram-se concordantes.

Os baixos valores de entropia de ativac@o indicam que os compostos tem baixa
reatividade (Shamsipur et al., 2013). Assim, os valores baixos de AS* para a degradagio
destes LIs confirmam que o complexo ativado do processo de decomposi¢cao tem um alto
grau de organizacdo. Embora os valores de AS* das reacdes sejam negativos, devido ao
complexo ativado ser mais organizado que os reagentes, os LIs [BisOct(MIM);][2NOs3]
(a=0,1¢e0,5) e [Oct(MIM)][Br] (a0 = 0,5) demonstraram pequenos valores positivos de
AS*. Estes resultados podem ser atribuidos aos valores elevados de Ea e In A obtidos
através dos dados experimentais.

Além disso, o processo de decomposi¢do de LIs € dependente de um conjunto
complexo de reacdes que ocorrem simultaneamente. Dessa forma, os valores positivos de
AS* observados, podem ser resultado de uma soma de entropias de reacdes que ocorrem
separadamente. O mecanismo para a degradacdo térmica é complexo, j4 que muitos
parametros devem ser considerados. Dentre eles, cita-se a influéncia de reagdes multiplas
que ocorrem simultaneamente, efeitos autocataliticos — onde uma espécie reativa formada
no meio pode ser capaz de catalisar outras clivagens de ligacdes — e caminhos de reacdes
concorrentes com diferentes velocidades de reacdo, dependentes da temperatura e da taxa
de aquecimento (Heym et al., 2011; Maton, Vos e Stevens, 2013).

As Figuras 30(a) e 30(b) demonstram o In k versus 1/T para a decomposi¢ao dos
LIsem a=0,1 e 0,5, respectivamente. Como observado, a cinética de reacdo de primeira
ordem para os LIs dicationicos € descrita pela equacdo de Arrhenius (Anslyn e Dougherty,
2006). As retas mostram a mesma tendéncia para ambos os valores de perda de atividade
(10% e 50%). Contudo, para 50% de perda de atividade, as retas do
[BisOct(MIM)2][2NO3] e [BisOct(MIM)2][2BF4] ficam mais préximas. Por outro lado, a
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sobreposicdo das linhas correspondentes aos LIs com anion Br e SCN™ em 10% de

atividade, passam a ficar ligeiramente separadas em 50% de perda de atividade.

Figura 30. Relagdo entre In k vs. 1/T em (a) 10% e (b) 50% de perda de atividade para o
[BisOct(MIM)2][2X], em que X= (m) Br, (8) NO3, (A) SCN, (v) BF4 e (<) NTf2, pelo

método de O-F-W.
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De maneira geral, a falta de informacdes a respeito da toxicidade dos LIs é a maior

barreira para algumas aplicagdes, principalmente em situacdes que envolvam interagdes

dos LIs com tecidos humanos. Em vista disso, estudos toxicolégicos dos LIs dicatidnicos

foram realizados em colaboracio com o Departamento de Bioquimica e Biologia

Molecular da Universidade Federal de Santa Maria (UFSM). Para estimar os efeitos

toxicoldgicos dos Lls, a sobrevivéncia de vermes Caenorhabditis Elegans (C. Elegans)

foi investigada na presenca dos LIs [BisOct(MIM).][2X] (em que X = Cl, Br, NOs3, SCN

e BF4). O valor LDsp encontrado foi estimado como sendo > 40 mM para todos os LIs

deste estudo e indicaram que os LIs dicatidnicos possuem baixa toxicidade, sendo

adequados para aplicacdes envolvendo exposi¢cao a organismos vivos.
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4.2. Efeito do Comprimento da Cadeia Alquilica nas Propriedades Térmicas dos LIs

O objetivo deste topico € fornecer um estudo do comportamento térmico de
diversos LIs mono e dicatidnicos baseados no cdtion imidazolineo. LIs com diferentes
tamanhos da cadeia alquilica foram avaliados pelos métodos ndo isotérmicos de O-W-F
e de Friedman. Dados termocinéticos e termodinamicos do processo de decomposi¢dao
dos LIs foram comparados entre os LIs monocationicos e dicatidnicos investigados. Os

LIs utilizados neste topico estao demonstrados na Tabela 5.

Tabela 5. Estrutura dos LIs monocatidnicos e dicationicos utilizados neste estudo.

HaC~ N@CN; (CHy) N®N\CH
Br
n=10, 12,14
LI n Nomenclatura

[BisDec(MIM),][2Br] 10 Dibrometo de 1,10-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)-decano
[BisDoDec(MIM),][2Br] 12  Dibrometo de 1,12-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)-dodecano

[BisTetDec(MIM);][2Br] 14 Dibrometo de 1,14-bis(3-metilimidazolil-1-ineo)-tetradecano

H C/N®N\

(CH, )n 1
n=10, 12,14
[Dec(MIM)][Br] 10 Brometo de 1-(3-metilimidazolil-1-ineo)-decano
[DoDec(MIM)][Br] 12 Brometo de 1-(3-metilimidazolil-1-ineo)-dodecano

[TetDec(MIM)][Br] 14 Brometo de 1-(3-metilimidazolil-1-ineo)-tetradecano

@/NG_)N\(CH s /N®N\Q

Br

[BisOct(BnIM),][2Br] 8 Dibrometo de 1,8-bis(3-benzilimidazolil-1-ineo)-octano
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4.2.1. Analise dos Dados Termogravimétricos

O perfil de decomposicdo e dados correlacionados foram avaliados usando a
medida de TGA direta, em uma taxa de 10 °C min™' para cada LI. A Tabela 6 demonstra
os dados de temperatura de decomposicdo onset (Tonset), temperatura final de
decomposicdo (Tf), porcentagem de decomposicdo (%) e temperatura de mdxima
decomposicdo (Tq). A porcentagem de decomposi¢do indica que a decomposi¢ao dos LIs
€ quase completa (> 94%) na faixa de temperatura avaliada. A Tonset mostra que ndo ha
decomposicdo baseada em perda de massa em uma temperatura menor que 528 K. Por
outro lado, a Tr indica a temperatura em que a perda de massa é completa. Os valores de
Ta dos LIs deste estudo se mantiveram entre 560 e 590 K e correspondem a temperatura
do pico da derivada de perda de massa (%) em fun¢ao da temperatura (T), nas curvas de

TG (Figura 31).

Tabela 6. Dados termogravimétricos obtidos por TGA na taxa de aquecimento de 10 °C
1

min™.
IL Tonset (K)? Tr (K)° %° Ta (K)*
[Dec(MIM)][Br] 5384 694,2 97,94 570,9
[DoDec(MIM)][Br] 530,4 648,0 95,36 565,2
[TetDec(MIM)][Br] 528,4 6114 9491 560,4
[BisDec(MIM),][2Br] 571,9 667,3 97,10 590,2
[BisDoDec(MIM)2][2Br] 562,3 7424 96,68 581,6
[BisTetDec(MIM)2][2Br] 566,6 747,2 94,24 588,3

“Temperatura de decomposicdo onset; "Temperatura final de decomposi¢do; C°Porcentagem de
decomposicdo; “Temperatura de mdxima decomposi¢do da amostra.

A partir dos Tabela 6, é possivel verificar que a medida que a cadeia alquilica
lateral aumenta, os valores de Tq diminuem para LIs monocatidnicos. Por outro lado, a Tq
de dicatidnicos diminui com o aumento da cadeia espacadora de 10 para 12 carbonos e
volta a aumentar quando a cadeia € de 14 carbonos. Isso indica que o processo de
decomposicdo varia de acordo com o nimero de carbonos da cadeia alquilica, mas que a
variagdo nem sempre ocorre de maneira linear com o aumento ou diminui¢cao do nimero
de carbonos (n).

Contudo, a andlise direta das curvas de TGA em uma taxa de aquecimento

especifica ndo € suficiente na maioria das vezes, ja que fornece apenas uma estimativa da
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temperatura onde se inicia o processo de decomposi¢do. Por isso, para que seja possivel
elucidar o comportamento de decomposicao térmica dessas estruturas em fun¢do do
aumento de temperatura, estudos da cinética de decomposi¢ao foram realizados a partir
das curvas de TGA dos LIs em diferentes taxas de aquecimento. A avaliacdo dos
parametros cinéticos (In A, Ea e k) e de ativagdo (AG*, AH* e AS¥) permitiram verificar
a dependéncia do processo de decomposicao dos LIs mono e dicatidnicos em funcio do

aumento da cadeia alquilica espacadora e lateral.

4.2.2. Propriedades Termocinéticas da decomposicao dos LIs

Estudos de cinética de decomposicdo foram realizados para determinar a
influencia da cadeia alquilica na degradacdo térmica dos LIs monocationicos e
dicationicos. O perfil de decomposi¢cao térmica do [BisDec(MIM)2][2Br] nas taxas de
aquecimento de 2, 3, 5, 7 e 10 °C min™! estd demonstrada na Figura 31. Os perfis de
decomposicdo dos outros LIs desse estudo estdo demonstrados no Apéndice III. As
curvas de TG do [BisDec(MIM)>][2Br] ndo apresentaram perda de massa até 500 K,

demonstrando um decomposi¢do em uma Unica etapa, aparentemente.

Figura 31. Sobreposi¢do das curvas de TG e DTG para o [BisDec(MIM),][2Br] em

diferentes taxas de aquecimento.
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As metodologias desenvolvidas por O-W-F e Friedman a partir de dados nao
isotérmicos, também foram aplicadas neste estudo. Os dados de TGA obtidos em
diferentes taxas de aquecimento foram avaliados aplicando as Eq. (5)-(6). As Figuras 32

e 34 demonstram a aplicagdo dos métodos de O-F-W e Friedman para os Lls
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[BisDec(MIM)>][2Br] e [Dec(MIM)][Br], respectivamente (Souza, Castillo e Rodriguez,

2009). Os coeficientes angulares e lineares das retas que relacionam In(f) versus 1/T, em

diferentes valores de a, forneceram Ea e In A, respectivamente, pelo método de O-W-F

(Figuras 33(a) e 35(a)). O método de Friedman permitiu a obteng¢do destes mesmos

parametros através dos coeficientes angulares e lineares das retas que relacionam In

B(da/dT) em funcdo de 1/T em diferentes o (Figuras 33(b) e 35(b)) (Souza, Castillo e
Rodriguez, 2009).

Figura 32. Curvas que relacionam (a) In f vs. 1/T e (b) In B (do/dT) vs. 1/T para o

[BisDec(MIM)2][2Br].
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Figura 33. Curvas que relacionam Ea vs. a vs.

pelos métodos de (a) O-F-W e (b) Friedman.
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Figura 34. Curvas que relacionam (a) In f vs. 1/T e (b) In B (do/dT) vs.

[Dec(MIM)][Br].
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Os valores de Ea e In A para os LIs [BisDec(MIM).][2Br] e [Dec(MIM)][Br]
sofrem alteracdes em fun¢do da fragdo de conversao de massa (a) pelo método de O-W-
F. Isto indica que a decomposi¢do destes LIs ocorre em multiplas etapas com diferentes
valores de Ea e In A (Figuras 33(a) e 35(a)). A mesma tendéncia foi observada para Ea
e In A vs. a obtidos pelo método de Friedman (Figuras 33(b) e 35(b)). Ambos os métodos
demonstraram concordancia entre os valores obtidos.

Como previamente mencionado, em LIs baseados no anel imidazolineo, a
principal componente da degradacdo térmica € a neutralizacio do anel imidazol,
carregado positivamente. Esta reacdo ocorre através de uma Sn2 que promove a
eliminacdo da cadeia alquilica do LI (Figura 27) (Maton, Vos e Stevens, 2013). Contudo,
reacdes simultaneas durante a decomposicao podem explicar os valores de Ea e In A,

como mencionado no topico 3.1.3. A medida que a temperatura aumenta, a energia
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cinética do sistema aumenta e a energia de ativacdo de reagdes quimicas adicionais pode
ser alcancadas. Este processo leva a reagdes com quebras de ligagdes particulares de
acordo com a estrutura do LI.

Para o [BisDec(MIM);][2Br] os valores de Ea e In A aumentam com o aumento
de a, enquanto que para o [Dec(MIM)][Br] os valores diminuem. Essas observacoes sao
andlogas para LIs mono e dicatidnicos com 12 e 14 carbonos na cadeia alquilica. Essa
distin¢do entre os mecanismos de degradacdo pode ser atribuida a duas razdes principais:
(i) reacdes de decomposicao distintas na cadeia alquilica de LIs monocatidnicos e
dicationicos e (ii) decomposicdo de uma cabeca catidnica adicional no LI dicatidnico se
comparado ao andlogo monocatidnico. Nesses casos, reacoes laterais que dependem
temperatura e da taxa de aquecimento, ocorrem durante o processo de decomposi¢ao. Os
resultados do [BisDoDec(MIM).][2Br], [BisTetDec(MIM)2][2Br], [DoDec(MIM)][Br] e
[TetDec(MIM)][Br], em ambos os métodos avaliados, podem ser observados no
Apéndice III. Em geral, nos dois métodos os valores de Ea e In A resultaram no mesmo
comportamento em fun¢do de .

A diferenca no perfil de Ea em funcao de a, observado para os LIs monocationicos
e dicatidnicos demonstram que ambos cadeia alquilica e anel imidazolineo adicional nas
estruturas, promovem mudangas pronunciadas na degradacao térmica de LIs (Figuras 33
e 35). A aplicacdo da equacdo de Arrenhius nos dados de Ea e In A em cada o, forneceu
os valores da constante de velocidade (k) das reacdes. O perfil de Ea e k de cada LI versus
a demonstrou algumas diferengas quando o aumenta. Os resultados podem ser observados

nas Figuras 36 e 38 para LIs monocationicos e dicatidnicos, respectivamente.

Figura 36. Relagdo entre (a) Ea e (b) k vs. a para os LIs monocationicos pelo método de

O-W-F.
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Figura 37. Relagdo entre (a) Ea e (b) k vs. a para LIs dicatidnicos pelo método de O-W-
F.
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Sabe-se que quanto maior o valor de Ea, mais energia € requerida para que os
reagentes atinjam o estado de transi¢do da reacdo de decomposi¢ao. Dessa forma, quando
maior a Ea, mais energia é necessdria para vencer a barreira de ativacdo que levam a
determinado produto de decomposi¢do. A partir do perfil de Ea em fun¢do de o, uma
ordem de estabilidade foi atribuida para as duas séries de LIs (monocatidnicos e
dicatiénicos).

Para os LIs monocatidnicos a seguinte ordem foi encontrada: [Dec(MIM)][Br] >
[TetDec(MIM)][Br] > [DoDec(MIM)][Br] (Figura 36(a)). Para os LIs dicationicos a
seguinte ordem foi emcontrada: [BisDoDec(MIM)»][2Br] > [BisTetDec(MIM)][2Br] >
[BisDec(MIM).][2Br] (Figura 37(a)). Essas ordens sdo mantidas em todos os valores de
a (0,1 a 0,9). Estes resultados indicaram que a ordem de estabilidade desses LIs ndo tem
relacdo com o0 aumento do tamanho da cadeia alquilica, onde um aumento no nimero de
carbonos promove um aumento no nimero de ligagdes covalentes a serem quebradas com
o aumento da temperatura.

Arellano et al. (2011) determinaram a estabilidade térmica dos LlIs
[BuMIM)][Br] e [OctMIM)][Br] por TGA. Os resultados indicaram uma maior
estabilidade térmica para o [Oct(MIM)][Br] com cadeia lateral maior, baseado no maior
valor de Ea, na faixa de 533-573K, comparado com o [Bu(MIM)][Br] com cadeia
alquilica lateral menor.

Khan et al. (2016) determinaram Ea e A para o LI trifluoracetato de 1-(imidazol)-
propironitrila (Figura 38(a)) pelo método de O-W-F. Segundo os autores, o alto valor de

Ea (172,48 kJ mol ™) indicou que esta estrutura é adequada para o uso em dissolucdo de
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celulose e outras aplicagdes industriais. Em outro trabalho, (Hao et al., 2010) encontraram
Eae A de 125 kJ mol'' e 3,0 x 10" s°!, respectivamente, para a decomposi¢io isotérmica
do LI cloreto de 1-(3-metilimidazol)alilico (Figura 38(b)). Devido a alta estabilidade
térmica, os autores reafirmaram que esse LI é um poderoso solvente para celulose na
temperatura de operacdo de 100 °C, como previamente estabelecido por Zhang et al.

(2005).

Figura 38. Liquidos i6nicos utilizados nos estudos desenvolvidos por (a) Khan et al.

(2016) e (b) Hao et al. (2010).
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A Figura 36(b) mostra que a constante de velocidade de degradagdo (k) dos LlIs
monocationicos aumenta significativamente em o > 0,5. Por outro lado, a Figura 37(b)
indica um aumento quase linear de k em funcdo de a para os LlIs dicatidonicos. Estas
observacdes evidenciam as diferencas entre os processos de degradacdo dos dois
conjuntos de estruturas. Os parametros cinéticos (Ea, A e k) foram usados para avaliar os

parametros de ativacdo (AS¥, AH* e AG*) desses LlIs.
4.2.3. Propriedades de Ativacao da decomposicao dos LIs

Os parametros de ativacio (AS¥, AH* e AG¥) do processo de decomposicio térmica
de LIs foram calculados a 25 °C usando os valores de Eaeln Aem a=0,1¢ 0,5 (10% e

50% de perda de atividade da molécula), através das Eq. (7)-(9). Os dados obtidos estdo

apresentados na Tabela 7.
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Tabela 7. Comparagcdo dos parametros cinéticos e de ativacdo a 25 °C para a maior

componente de degradagdo térmica dos LIs obtidos pelo método de O-W-F.

LI Ea In A AG* AH* AS? -TAS?

(kJmol) (s  (kKImol") (kJmol') (kJmol'K") (kJmol)

pecomoim T T G lesst oot a6
T 11 S
s ey o s
s s e s
mspapesoie 00 T e oo oo
I ey A v iy Sy

210% de perda de atividade. ® 50% de perda de atividade.

A partir dos dados de In A, a AG* foi obtido em 0.=0,1 ¢ 0,5. A AG*é influenciado
pela entalpia (AH?) e entropia (AS*) da formacdo do complexo ativado. Os valores
positivos de AG* e AH* confirmam que o processo de decomposiciio é endergdnico e
endotérmico, respectivamente. Estes parametros mostram que as reacdes de
decomposicao dos LIs ndo sdo espontineas e dependem do aquecimento. Quanto maior
e mais positivo os valores de AH¥, mais energia é necessaria para quebrar ligacdes
covalentes nas moléculas dos reagentes. Esse valor demonstra a quantidade de energia
necessdria para a estrutura de LI inicial atingir o complexo ativado. Esses valores sao
similares ao pardmetro cinético Ea. Em geral, o AH* segue a mesma tendéncia dos dados
de AG*.

Os valores de AH* confirmam a ordem de estabilidade estimada baseada nos
valores de Ea para os LIs mono e dicationicos. Baseado nesses valores, a ordem de
estabilidade foi: [BisDoDec(MIM)2][2Br] > [Dec(MIM)][Br] >
[BisTetDec(MIM)2][2Br] >  [BisDec(MIM)2][2Br] > [TetDec(MIM)][Br] >
[DoDec(MIM)][Br]. O LI dicatidnico [BisDoDec(MIM)2][2Br] é a estrutura
termodinamicamente mais estavel. Em geral, pode ser observado que as estruturas de LIs
dicatidnicos sdo mais estdveis que os monocatidnicos, exceto o [Dec(MIM)][Br].

A AS* é uma medida da ordem gerada ou perdida quando se compara o complexo
ativado com os reagentes. Os baixos valores de entropia de ativac¢do indicam a baixa

reatividade dos compostos (Shamsipur et al., 2013). Assim, os baixos valores de AS* para
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a degradacdo desses sistemas confirmam que os complexos ativados possuem um alto
grau de organizagio. O valor de AS* do processo de decomposicdo desses Lls sdo todos
negativos, exceto para [Dec(MIM)][Br] e [BisDoDec(MIM)2][2Br] nos dois o avaliados.
Como mencionado na avalia¢do dos parametros de ativac¢do de LIs com diferentes anions,
os valores positivos de AS* podem ser atribuidos a um significativo nimero de clivagens
de ligacdes ocorrendo no complexo ativado. Além disso, o mecanismo de degradagdo
térmica é complexo, englobando diferentes varidveis (Maton, Vos e Stevens, 2013) como
previamente mencionado no tépico 3.1.3. A Figura 39 demonstra o comportamento dos
parametros cinéticos e de ativagao dos LIs monocatidnicos e dicatidonicos em funcido do

numero de carbonos (nC).

Figura 39. (a) Parametros cinéticos e (b) de ativagdo em fun¢ao do nimero de carbonos

(nC) da cadeia alquilica do LI em 10% de perda de massa.
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Como pode ser observado na Figura 39(a), a tendéncia dos valores de Ea e In A
do processo de decomposi¢cdo de LIs mono e dicationicos mudam com o aumento no
tamanho da cadeia alquilica. LIs dicatidnicos apresentam um aumento nos valores,
enquanto que LIs monocatidonicos apresentam uma diminui¢do, quando n € igual a 12
carbonos. Esse comportamento também é observado nos parimetros AG* e AH* (Figura
39(b)). Por outro lado, o termo entrépico TAS* da equacdo da energia livre de Gibbs,
aumenta para LIs monocatidnicos e diminui para dicatidnicos quando n = 12 carbonos.
Esses resultados reforcam que o tamanho da cadeia alquilica de ambas as series avaliadas
influenciam no processo de decomposi¢do, contudo, ndo de maneira linear.

As Figura 40(a) e Figura 40(b) demonstram o In K versus 1/T em 10% e 50% de

perda de massa, respectivamente. Como observado, a cinética de reacdes de primeira
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ordem aplicadas neste estudo, para avaliar LI mono e dicatidnicos, sdo explicados pela
equacdo de Arrenhius. As linhas retas demonstram a mesma tendéncia em 10% e 50% de
perda de atividade. Contudo, em 50% de perda de massa as retas que correspondem ao
[BisDec(MIM):][2Br], [BisDoDec(MIM):][2Br], [BisTetDec(MIM).][2Br] e
[Dec(MIM)][Br] se tornam proximas, enquanto que [DoDec(MIM)][Br] e
[TetDec(MIM)][Br] se separam.

Figura 40. Relagdo entre In k vs. 1/T em (a) 10% e (b) 50% de perda de atividade para

LIs mono e dicatidnicos pelo método de O-W.F.
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4.2.4. Influéncia da cadeia lateral na decomposicao de LIs dicationicos

Com o objetivo de verificar a influéncia da cadeia lateral do LI, o estudo de
cinética de decomposic¢ao foi realizado para o [BisOct(BnIM)2][2Br]. Os dados de energia
de ativacdo e In A foram comparados com os valores do [BisOct(MIM)][2Br] (Figura

41).
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Figura 41. Gréafico que relaciona (a) Ea vs. a e (b) k vs. a para os Lls

[BisOct(MIM).][2Br] e [BisOct(BnIM)2][2Br] pelo método de Ozawa.

300 T T T T | : 10 ; . ,
—u— [BisOct(BnIM)z][2Br] = [BisOcl(MIM)2][2Br] s
®  [BisOctMIM}2][2Br] —e— [BisOct(BnIM)2)[2Br] N
240 E 0.8 | Ve . o
w \-\
T / o,
o~ 180 . 05 / A i
g b n, Ml oy .
= * i e g /./ /o
= 1204 = 04 / / i
£ /./ S
o
60 0.2 s a
o
| i
g \ T r T . T 0.0 ; . : ;
00 03 08 09 0.0 .2 04 06 0.8 1.0
b a
(a) (b)

Os resultados mostram que a modificac@o da cadeia lateral de CH3 para benzil tem
grande influéncia no processo de degradacdo de LIs dicatidnicos. Enquanto o
[BisOct(MIM).][2Br] apresentou um processo de degradacdo em uma unica etapa, o
[BisOct(BnIM);][2Br] degrada em muiltiplas etapas. Isso pode ser decorrente do processo
de degradacdo térmica adicional do anel aromadtico ligado ao anel imidazolineo no
[BisOct(BnIM).][2Br]. As diferencas entre as curvas do k versus o dos dois LIs, ocorrem
devido aos diferentes mecanismos envolvidos no processo de decomposicdo das duas
espécies, principalmente nos valores de a > 0,4. Os parametros de ativagdo calculados a

partir de Ea e In A estdo demonstrados na Tabela 8.

Tabela 8. Comparacdo dos parametros cinéticos e de ativacdo a 25 °C para a maior

componente de degradagdo térmica dos LIs obtidos pelo método de O-W-F.

. Ea In A AG? AH? AS? “TAS}

(kJ mol'™") (s (kJ mol)  (kJmol")  (kJ mol'K!)  (kJ mol'")
. 149,07°  29,57*  158,94* 146,60 20,0414 12,34
[BisOctMIM).][2Br] 144,95 29.63%  154,65Y 14247 -0,0408" 12,18
. 150,94°  30,36*  158,.83* 148,46 -0,0348° 10,37
[BisOct(BnIMR:1I2Br] 1697100 347140 167.65° 16664  -0.0034 1.011°

210% de perda de atividade. ® 50% de perda de atividade.

Os dados de AG*, AH* e AS* sd3o muito préximos para os dois LIs em a = 0.1.
Contudo, a diferenga aumenta em o = 0.5. Essa diferenca entre os valores pode ser
atribuida a quebras de ligacOes adicionais, provenientes da cadeia lateral benzil no
[BisOct(BnIM)][2Br] que passam a ocorrer em torno de uma fragdo de conversdo de

massa de 0,5. Isso € comprovado pelas retas que relacionam In k versus 1/T em 10% e
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50% de perda de atividade, de acordo com a lei da constante de velocidade de Arrenhius

(Figura 42).

Figura 42. Relagao entre In k vs. 1/T em (a) 10% e (b) 50% de perda de atividade para
os LIs pelo método de O-W.F.
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4.3. Considera¢des Finais do Capitulo I

Os resultados do tépico 3.1 demonstraram uma série de parametros relacionados
a dinamica, solubilidade e estabilidade térmica dos LIs de acordo com o anion presente
na estrutura. O estabelecimento dessas propriedades permite a determinagdo de
aplicacdes para estes LIs. O grau de solubilidade, coeficiente de difusdao e tempos de
relaxacdo podem auxiliar na determinacdo de quais LIs podem atuar mais efetivamente
em reacoes quimicas, micro-extracoes e/ou como eletrdlitos em células combustiveis.

Os resultados mostraram que a constante de particdo dos LIs do cation
[BisOct(MIM),]* é dependente da estrutura do 4nion, em que: [BF4]" > [SCN] > [NO3]
> [Br] > [CI] (K ; entre 0,582 e 0,034). Por outro lado, a difusdo nao sofreu influéncia
do anion, nas condicdes testadas.

Os parametros cinéticos do processo de decomposi¢do, obtidos pelos métodos O-
F-W e Friedman, forneceram informagdes relevantes sobre a degradagao térmica dos LlIs.
A variagdo de Ea e In A com o aumento de o indicou mecanismo de degradacdo de
multiplas etapas, para LIs com anions poliatomicos (formados por multiplos dtomos
conectados por ligacdes covalentes). Para o [BisOct(MIM),][2Br], os valores de Ea e In
A permaneceram constantes com o aumento de o, indicando um mecanismo de

degradacdo em uma unica etapa.
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Os valores de Ea e AH* para a série de LIs com diferentes Anions apresentaram
magnitudes similares (valores entre 84,82 — 224,70 kJ mol™! e 82,35 — 222,22 kJ mol’!
paraEae AH* em a = 0,1, respectivamente). Adicionalmente, os valores de AH* seguem
a mesma tendéncia de AG* (valores entre 115,63 — 198,96 kJ mol! em o = 0,1). O
[BisOct(MIM)2][2NO3] € a estrutura mais estdvel termicamente, seguida pelos LIs
[BisOct(MIM)2][2X] em que X = BF4 > Br > SCN > NTf>, nos valores de a avaliados. A
menor estabilidade térmica do [BisOct(MIM);][2NTf:] foi atribuida a volatilidade do LI
e/ou liberacdo de moléculas de SO, a partir dos anions NTf>. Os dados cinéticos e
termodindmicos permitiram estimar a faixa de temperatura correta e segura para as
aplicacdes desejadas. Os resultados do tépico 3.1 ji se encontram publicados na revista
ACS Omega (Frizzo et al., 2018).

No tépico 3.2 a estabilidade térmica de uma série de LIs mono e dicatidnicos,
baseado em dados termocinéticos e de ativacdo, foram reportados. Os parametros
termocinéticos obtidos pelos métodos de O-W-F e Friedman forneceram informagdes
importantes sobre o mecanismo de degradacao dos LIs. Em todos os casos, a variagdo dos
parametros Ea e In A em funcdo de fracdo de conversdo de massa (o) nao foi linear,
indicando um mecanismo de multiplas etapas. Nesse sentido, ndo foi possivel obter um
valor médio de Ea e In A que englobe todo o processo (a entre 0,1 € 0,9).

Os valores de Ea e In A foram utilizados para calcular os parametros de ativacao
(AG*, AH* e AS¥). Os valores de AH* foram positivos e na faixa de 111,33 a 184,43 kJ
mol ! em a = 0,1. Esses valores correspondem a energia necessaria para promover a
decomposicdo dos LIs monocatidnicos e dicationicos. Adicionalmente, valores de Ea e
AH*foram muito préximos indicando concordancia entre a aplicacdo das teorias do estado
de transi¢do e a teoria do complexo ativado para elucidar os parametros de degradacao
térmica dos Lls. Os valores de AH* seguiram a mesma tendéncia dos valores de AG*
(valores entre 138,67 —175,89 kJ mol!) e indicam que a entalpia é o termo dominante
durante todo o processo. Em geral, os LIs sdo estdveis a 25 °C e, também, podem ser
utilizados em aplicacdes que envolvam altas temperaturas. O [BisDoDec(MIM)][2Br]
(nC = 12) é a estrutura mais estdvel, enquanto que o seu andlogo monocationico é a

estrutura menos estavel.
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Capitulo II - Autoassociacao
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4.4. Efeito do Anion na Auto-Organizacdo de Liquidos Ionicos Dicatiénicos em Solugio.

O maior desafio para o desenvolvimento materiais nanoestruturados no estado
liquido depende de, inicialmente, compreender como as moléculas sdo organizadas nos
agregados e compreender suas estruturas supramoleculares. Devido ao seu carater
anfifilico, LIs possuem capacidade de auto-agregacdo, observada quando a concentragao
de agregacdo critica (CAC) € alcancada em solugcdo (Bender, 2014). As propriedades
fisico-quimicas emergentes desses materiais estd associada na combinacdo entre as
caracteristicas estruturais das moléculas e a agregacdao em solugao.

Algumas técnicas como: condutividade, tensdo superficial, DSC e fluorescéncia
tém sido utilizadas para avaliar o comportamento de agregacdo de LIs, em funcdo de
modificacdes realizadas na estrutura quimica (Bender, 2014). Além disso, caracteristicas
morfoldgicas dos agregados (tamanho e forma), podem ser obtidas utilizando
Espalhamento de Luz Dinamico (DLS) e Microscopia Eletronica de Transmissdo (TEM)
(Williams et al., 2014).

Apesar destas técnicas permitirem a determinacdo da CAC e propriedades dos
agregados, elas ndo sdo capazes de elucidar interagdes intermoleculares e arranjos
supramoleculares das moléculas nos agregados. Contudo, para compreender a
organizagdo estrutural dos LIs em escala nanométrica, Ressonancia Magnética Nuclear
(RMN) e Espalhamento de Raios-X a Baixos Angulos (SAXS) podem ser empregados
(Allen et al., 2013; Mota et al., 2014).

Tempos de relaxacdo spin-rede (T1), obtidos por RMN, permitem a compreensao
das mudancgas na ambiente quimico que envolve as moléculas de LI, bem como a
dinamica molecular em solu¢do (Allen et al., 2013; Mota et al., 2014). Variagdes nos
valores de T1 podem ser relacionadas a interagdes intermoleculares cition-anion, cation-
solvente e interagdes anion-solvente. O SAXS € uma técnica valiosa que permite a
identificacdo de estruturas supramoleculares ordenadas de LIs em solucdo e no estado
liquido (Allen et al., 2013; Mota et al., 2014).

Uma investigacdo abrangente das interacdes intermoleculares e estruturas
supramoleculares dos agregados de LIs derivados do imidazol foi realizado por Mota et
al. (Mota et al., 2014). Experimentos de relaxacdo de spin nuclear por RMN
demonstraram forte interac@o entre moléculas de LI e solvente, enquanto os dados SAXS
foram usados para elucidar a forma e tamanho de agregados e como as porcoes de LI

interagem com &agua e moléculas de metanol. No entanto, estudos que relacionam
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estrutura e agregados sdo limitados a LIs monocatidnicos e a avaliacao do efeito do anion
no processo de agregacdo € limitado.

Em vista disso, o objetivo deste topico consiste em avaliar a influéncia da estrutura
do anion (Br, NOs", BFs,, SCN") na agregacao de LIs dicatidonicos, em uma solucdo 4.75%
de etanol em 4gua (v/v). A propor¢ao de etanol (4.75%) utilizada nessa solugao foi para
facilitar a solubilizacdo dos LIs em dgua e para corroborar com estudos de agregacao
previamente realizados para esses LIs nesta solucdo (Frizzo, Bender, et al., 2015). O
comportamento de agregacao, relacionado com a morfologia adotada por estas moléculas
em solucdo e ocorréncia de diferentes tipos de interagdes intermoleculares, foi investigada
por SAXS, RMN e TEM. Os resultados obtidos em cada técnica serdo abordados nos

subtdpicos a seguir.

4.4.1. TEM

Caracteristicas morfoldgicas dos agregados foram determinadas por Microscopia
Eletronica de Transmissao (TEM). A auto-organizacao dos LIs [BisOct(MIM)»][2X] (X
= Br, NO3, SCN e BF4) na solugdo 4.75 % de etanol em agua (v/v) foi examinada em uma
concentracdo acima da CAC. Dados obtidos por DLS em trabalhos anteriores
demonstraram que duas populagdes de agregados (raios hidrodinamicos 1 (Rhi) e 2 (Rh2))
sdo esperadas para estes LIs na solucao etanol-dgua (Frizzo, Bender, et al., 2015). O Rh;
pode estar relacionado ao espalhamento de luz de um pequeno grupo de monomeros em
solucdo, relacionado a formacgdo de agregados pré-micelares (~1-2 nm) (Frizzo, Gindri,
et al., 2015; Pinazo et al., 1999; Yoshimura et al., 2009). O Rhy, por sua vez, estd
relacionado a emergéncia de agregados grandes (> 100 nm) em solucdo. Neste trabalho,
foi observado que os agregados (referentes a Rhy) dos diferentes LIs ndo demonstram
uma ordem de tamanho em relacdo a hidrofobicidade do anion. Isto pode estar
relacionado a polidispersado caracteristica da agregacdo destes LIs em solucao, claramente
confirmada pelas imagens de TEM (Figura 49). Nas imagens de TEM, os circulos mais
claros estdo relacionados aos “buracos” presentes na superficie de carbono, utilizada para
a deposicdo da solucdo de LI. As regides escuras correspondem aos agregados de LI
presentes nas solugdes. Como observado, as regides escuras sdo esféricas e possuem
diferentes tamanhos, que correspondem aos agregados de morfologia esférica de

diferentes tamanhos formados nessas solucoes.
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Figura 43. Imagens de TEM a 300 mM (concentragdo acima da CAC) para (a)
[BisOct(MIM)2][2Br], (b) [BisOct(MIM)2][2NOs], (c) [BisOct(MIM)2][2SCN] e (d)
[BisOct(MIM).][2BF;] na solugdo etanol-4dgua.

(@) (b)

4.4.2. RMN

Experimentos de RMN de 'H e tempos de relaxacdo spin-rede (T1) e foram
avaliados com o objetivo de investigar propriedades de agregagdo, ocorréncia de
interacoes intermoleculares (cdtion-anion, cation-solvente e anion-solvente) e dinamica
molecular dos LIs [BisOct(MIM)][2X] (X = Br, NO3, SCN e BF4) em uma solucdo 4.75
% de etanol em D-0O (v/v). Nos experimentos de T1, os parametros (vdlist e P30) foram
otimizados para um ntcleo especifico (HI1). O nuicleo H11 foi selecionado com o
objetivo de demonstrar as mudancas no ambiente quimico. Entretanto, o mesmo
comportamento é esperado para outros niicleos de 'H presentes na estrutura quimica dos

LIs estudados, representados na Figura 43.

Figura 44. Estrutura do LI com a numeragdo dos atomos da molécula.
@
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Quando a agregacdo ocorre, tanto o ambiente quimico quanto a dindmica do
sistema modificam bruscamente, promovendo uma mudanga nos valores de relaxacdo do
nicleo avaliado e, assim, tornando possivel determinar a CAC usando medidas de T1
(Desando, Lahajnar e Sepe, 2010; Mota et al., 2014). Experimentos de T1 do nicleo H11

em diferentes concentracdes de LI (50 a 1000 mM) estdo demonstrados na Figura 44.

Figura 45. Dados de tempos de relaxacdo spin-rede (T1) do H11 em funcdo da
concentracao dos LIs [BisOct(MIM)][2X] (X = Br, NO3z, SCN e BF4) na solug¢ao etanol-

D>0 a 25 °C. Cada ponto do grafico se refere a um experimento independente.
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A Figura 44 demonstra que valores de T1 claramente diminuem com o aumento
da concentragdo de LI. Isto sugere que quando os agregados sao formados, o0 movimento
molecular torna-se mais lento, tornando mais eficiente o processo de relaxagcdo por
interagdes dipolo-dipolo (Weingirtner, 2013). A partir destes dados, € possivel observar
que o anion influencia na dindmica dos LIs em solucdo. Isto indica que interacdes
intermoleculares (solvente-cation, solvente-anion, cation-anion, cation-cation) sofrem
alteracdes de acordo com a estrutura do anion (Cremer et al., 2010; Singh e Kumar,
2011).

A CAC - destacada pelas flechas na Figura 44 — foi observada em torno de 200
mM para os LIs contendo os anions Br e NO3™ e proximo a 100 mM para os LIs contendo
os anions SCN™ e BFs. A CAC determinada por experimentos de T1 em funcdo da
concentracdo de LI estd de acordo com um trabalho previamente publicados na literatura
(Frizzo, Bender, et al., 2015). O valor de CAC encontrado para os LIs deste estudo
também podem ser relacionados ao AG°hig dos anions (Tabela 9) (Shi et al., 2011). Os

valores diminuem na seguinte ordem: Br" > NOs™ > SCN™ > BFs (Marcus, 1991). Os
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valores de AG®hi¢ indicam que anions menores € menos polarizaveis sao mais hidrofilicos
(e.g., LI com o contraion Br’) e demonstraram um maior valor de CAC se comparados a
LIs com anions mais hidrofébicos (e.g. LI com o contraion BEy).

Além dos experimentos de T1, espectros de RMN de 'H foram coletados em
funcdo da concentracdo de LI na solucdo etanol-D>O. A avaliacdo da variagdo do
deslocamento quimico (A8) de diferentes nicleos de 'H da molécula, em fungio da
concentracdo de LI, fornece informacdes sobre as interacdes intermoleculares presentes
na fase agregada (Shi et al., 2011).

Os deslocamentos quimicos dos niicleos de 'H dos LIs sdo praticamente
constantes em solugdes mais diluidas (abaixo da CAC). Contudo, quando a concentragao
aumenta e os agregados comecam a ser formados (acima da CAC), as mudangas nos
deslocamentos quimicos dos ntucleos passam a ser mais pronunciados. Isso pode ser
entendido considerando que, em solu¢des diluidas, o LI é mais solvatado (o solvente faz
parte do ambiente quimico sentido pelas moléculas de LI), enquanto que no estado
agregado (solucdes concentradas) o ambiente quimico € saturado por moléculas de LI
(mais moléculas de LI fazem parte do ambiente quimico sentido pelo LI). Assim, a
medida que a concentragdo aumenta, a interagdo entre os mondmeros de LI aumenta,
levando a formacgdo dos agregados, causando grandes variacdes no deslocamento
quimico.

Os deslocamentos quimicos podem ser observados na Figura 45, para todos os
dtomos de 'H presentes na estrutura dos LIs. O A3 é dado pela subtracio Sobsd — Omon.
Sendo Sgbsd € Omon O deslocamento quimico observado e monomérico, respectivamente, e
representa a variacdo nos deslocamentos quimicos do nucleo analisado. Neste estudo,
mudancas no deslocamento quimico dos sinais foram observadas tanto na cadeia
hidrofébica quanto na cabeca hidrofilica do LI apds a agregacao.

Os deslocamentos quimicos de 'H dos LI mudam rapidamente para concentragcdes
abaixo da CAC, enquanto que acima da CAC todas as ressonancias demonstram grandes
deslocamentos. De forma interessante, os hidrogénios H2, H4 e H5 do anel imidazolineo
e H11 e H31 dos atomos de C diretamente ligados ao anel imidazolineo, apresentaram
diferentes comportamentos do Ad para os LIs com os anions Br" e BF4+ em relacao aos
LIs com os anions NO3™ e SCN". Enquanto os 4tomos de hidrogénio nos LIs contendo
contraion Br" e BF4~ demonstram um deslocamento para campo alto (blindagem) apds a
agregacdo, os LIs contendo os contraions NO3™ ¢ SCN™ apresentam um deslocamento

quimico para campo baixo (desblindagem). Este comportamento distinto pode estar
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relacionado aos diferentes ambientes quimicos experimentados pelos &dtomos de

hidrogénio de cada LI, como consequéncia da decorréncia de interagdes intermoleculares

distintas na fase agregada de cada sistema.

Figura 46. Variacdo dos deslocamentos quimicos (Ad) dos nucleos de hidrogénio em
funcdo de 1/C para (a) [BisOct(MIM):2][2Br], (b) [BisOct(MIM)2][2NOs], (c)
[BisOct(MIM)2][2SCN] e (d) [BisOct(MIM);][2BF4] na solucdo etanol-D>0, a 25 °C.
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Geralmente, tem-se observado na literatura que LIs monocationicos demonstram
um decréscimo na polaridade do microambiente apds o processo de agregacdo, levando
os atomos de hidrogénio da regido hidrofilica (cabega catidnica) a deslocamento quimico
para campo baixo (Li et al., 2010). Além disso, um deslocamento quimico para campo
baixo também pode ser resultante de interacdes de hidrogénio entre os hidrogénios da
cabeca catidnica como as moléculas de d4gua ou anions, quando o processo de agregacao
ocorre (Singh e Kumar, 2007). Por outro lado, um deslocamento quimico para campo alto
apresentados pelos hidrogénios da regido hidrofilica em solucdo aquosa sdo,

frequentemente relacionados com a ocorréncia de empilhamentos de anéis imidazolineos
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por interacdes TETT (Bonhote ef al., 1996; Shi e Zheng, 2012; Shi et al., 2011; Singh e
Kumar, 2007). Como esperado, todos os dtomos de hidrogénio da regido hidrofébica
apresentam deslocamento quimico para campo alto apds a agregacao.

Analisando o comportamento do A8 'H em funciio da concentragdo dos LlIs

(Figura 45), dois tipos diferentes de agregados foram propostos para os LIs deste estudo

(Figura 46).

Figura 47. Representacio esquematica das propostas de diferentes morfologias adotadas
pelos LIs contendo os anions (a) Br, BFs e (b) NOs, SCN. Para uma melhor

visualizagdo, as posi¢des provaveis dos anions nos agregados foram omitidas.

Nos liquidos i6nicos com anions Br~ e BF4 (Figura 45(a) e Figura 45(d)) os
deslocamentos para campo alto apresentados pelos hidrogénios da regido hidrofilica,
sugerem que as cabecas cationicas interagem efetivamente através de interacdes C-H Tt
na superficie do agregado (Figura 46(a)). Neste caso, os hidrogénios estao
provavelmente localizados dentro do cone de blindagem dos anéis imidazolineos.
Entretanto, nos LIs com os anions NO3; e SCN™ os deslocamentos para campo baixo
apresentados pelos hidrogénios das cabecgas catiOnicas, indicam que os anéis
imidazolineos ndo estdo orientados para interagir através de interagdes C-H-*'Tt

Diferentemente, os anéis imidazolineos estdo provavelmente orientados de forma
a interagir mais efetivamente com os contraions e os hidrogénios estdo possivelmente
localizados fora do cone de blindagem (no plano dos anéis imidazolinicos que € uma zona
de desblindagem) dos anéis imidazolineos (Figura 46(b)). Quando as cabecas catiOnicas
interagem através de interacoes C-H Tt os anions estdo provavelmente localizados na
superficie do agregado. Por outro lado, quando os anéis imidazolineos nio estdao

orientados através de interagcdes C-H'**Tt os anions estido provavelmente localizados entre
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as cabecas catidnicas. Os indicativos de que as cadeias alquilicas dos LIs estdo dobradas

nos agregados, estdo detalhadas no tépico 3.4.2.

4.4.3. SAXS

O SAXS é uma técnica estabelecida para estudar a morfologia (cilindrica, esférica,
cubica, etc.) e distribuicdo de tamanho da fase agregada. Além disso, informacdes
relacionadas a orientacdo, grau de orientagcdo, distancia média entre as particulas e
informacdes nanoestruturais a respeito de regides de diferentes densidades eletronicas nas
amostras podem ser obtidas. Neste trabalho, o SAXS foi utilizado para entender a
organizacao dos cétions e anions dos LIs em uma solucio 4.75% de etanol em dgua (v/v),
ja que que estas estruturas demonstram organizagdes complexas devido a capacidade de
autoagregacdo em dominios polares e ndao polares em escala nanométrica.

A Figura 47(a) apresenta as curvas experimentais obtidas pela técnica de SAXS
que relacionam a intensidade de espalhamento em func¢des do vetor de espalhamento (q).
A Figura 47(b) demonstra a funcdo de correlagiao (Y(r)) e a funcdo de distribuicdo da
interface (G(r)) dos LlIs dispersos na solu¢do (na concentragdo de 600 mM, acima da
CAC), obtidos a partir da aplicagao do modelo do Porod aos dados experimentais. Para a
obtencdo das funcdes a partir dos dados experimentais, aproximacodes referentes ao
modelo de separacdo de fases foram utilizadas (Hsiao et al., 1999; Korgel e Fitzmaurice,
1999; Verma et al., 1996; Verma, Marand e Hsiao, 1996; Wang e Cakmak, 2001). Os

parametros nanoestruturais obtidos por Y(r) e G(r) estdo demonstrados na Tabela 9.

Figura 48. Curvas dos dados experimentais (a), fun¢do de correlacdo (Y(r)) e funcdo de

distribuicao da interface (G(r)) em funcao da distancia (r) (b) para os LIs em solucao.
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Tabela 9. Parametros nanométricos obtidos a partir de y(r) e G(r) aplicados aos dados

experimentais do SAXS.

Size? AG®hid

Anion Lpyn (nm) Lagy (nm)  Leyy (nm)  2*Leyy (nm)
(Lp)yw(nm)-(La)Gm(nm)  (keal mol™)

Br 3,98 1,69 2,13 4,26 2,29 -75,3
NO; 3,96 1,68 2,08 4,16 2,28 -71,7
SCN 4,36 1,76 2,13 4,26 2,60 -66,9
BF4 4,52 1,78 2,43 4,86 2,74 -45.4

 Distancia entre dois centros espalhadores sem considerar o solvente.

O periodo longo (Lp), tomado como a regido de primeiro maximo na fung¢ao y(r),
corresponde a distancia mais provavel entre dois centros de gravidade (agregados de LI)
em uma amostra. Neste caso, cada agregado de LI atua como centro de gravidade,
contudo, a regido de maior densidade eletronica € maior na superficie do agregado onde
os anéis imidazolineos estdo localizados.

Dois indicativos sugerem que as cadeias alquilicas dos LIs estao dobradas nos
agregados: (i) os dados de SAXS demonstram que a densidade eletronica é maior na
superficie do agregado, e a regido com maior densidade eletronica nas moléculas de LI
sdo as cabecas catidnicas (estabilizadas pelos anions); (if) em um trabalho prévio
realizado no nosso grupo de pesquisa, foi mostrado que LIs dicationicos com 8 carbonos
na cadeia alquilica espacadora tem tendéncia de adotar uma conformag¢ao ndo linear na
interface Ll/ar (Frizzo, Gindri, et al., 2015). Dessa forma, pode-se presumir que essa
conformagdo, em que os mondmeros estdo dobrados na superficie, ¢ mantida quando os
agregados sao formados.

Como observado na Figura 47(b), os LIs contendo os anions SCN™ e BF4
apresentam um aumento na posi¢ao de maximo na funcao de correlacdo y(r) para maiores
valores de distancias (r) e, consequentemente, apresentam grandes valores de Lp. Por
outro lado, a distancia Lc é dada pela posi¢@ao do primeiro minimo na func¢do de correlagao
y(r). A distncia Lc € considerada como a distancia mais provavel entre os centros de
gravidade dos agregados e a regido de solvente adjacente. E importante mencionar que,
se o agregado de LI disperso no solvente forma uma rede ideal unidimensional, os valores
de Lp e (2*¥Lc) coincidem. Entretanto, se a rede ndo € ideal, a posi¢ao do maximo (Lp) e
de minimo (Lc) na fun¢do de correlagdo y(r) pode estar levemente deslocada. Como pode

ser observado nos valores de Lp a 2*Lc, os agregados formados por LIs dicatidonicos ndao

126



formam uma rede unidimensional ideal. Isto pode ser atribuido a dinamica das espécies
de LI em solugdo.

Aplicando a fun¢do G(r) nos dados experimentais, o primeiro maximo da funcao
— estimada como fase de solvente desordenada — é representada por La. Os valores de La
correspondem a fase desordenada do sistema O modelo considera que agregados de LI
(fase semiordenada) estdo rodeadas de moléculas de solvente (fase desordenada). Assim,
a subtracdo (Lp)yw (nm) - (La)gr) (nm) representa a distdncia entre dois centros
espalhadores sem considerar o solvente.

A habilidade de hidratag¢ao dos anions do LI pode ser mensurada a partir de dados
de energia livre de hidratacdo dos anions (AG°hia) (Tabela 9). A ordem de capacidade de
hidratacdo dos anions dos LlIs utilizados neste estudo é dada por Br > NO3; > SCN™ >
BFs (Marcus, 1991). Os valores de AG®°hq indicam que anions menores € com alta
concentracdo de carga (e.g. Br’) sdo mais facilmente hidratdveis (AG®°hiq mais negativo)
do que anions maiores e mais polarizaveis (e.g. BFs), que possuem valores de AG®hia
menos negativos (mais hidrofébicos). Foi observado que anions mais hidrofébicos
apresentam altos valores de Lp (periodo longo), que esta relacionado a distancia entre
dois centros espalhadores em dois agregados distintos (Figura 48). Isso acontece porque
a menor habilidade de solvatagdo dos anions deve levar a maiores distancias entre os

centros espalhadores (Johnson, 1982; Paunov, 1996).

Figura 49. Representacdo esquemadtica das regides referentes a Lp, La e Lc entre dois

centros espalhadores. Os anions foram omitidos para melhor representagcdo das regides.
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No caso dos LIs com os anions SCN™ e BF4", um menor grau de solvatagdo ocorre
devido a alta hidrofobicidade dos anions. A alta hidrofobicidade dos anions causa uma

repulsdo entre os anions e o solvente (4dgua), aumentando os valores de Lp. Este
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comportamento € conhecido como “efeito solvofébico.” Liquidos idnicos com os anions
SCN" e BF4 sdo mais hidrofébicos que LIs com Br™ e NO3’, por isso, favorecem interacdes
LI-LI e repelem mais efetivamente as moléculas de solvente, que podem coexistir entre
anions e cabecas catidonicas na fase agregada. Consequentemente, as moléculas de LIs
com os anions SCN™ e BFy4, se tornam mais préximas umas das outras e promovem a
constru¢do de um agregado de LI mais compacto que LIs com os anions Br" e NOs". Este
resultado estd de acordo com os valores encontrados para a regido desordenada (La). Um
aumento nos valores de La (regido representada pelas moléculas de solvente), que
correspondem a distancia entre a interface de dois agregados (Figura 48), foi observado.

A regido de La corresponde a distancia entre a interface de dois agregados. Como
esperado, La aumenta a medida que Lp aumenta, uma vez que a distancia entre dois
centros espalhadores aumenta (Long et al., 2012; Rao, So e Kumar, 2013). Isto pode ser
confirmado pelos valores de Lp de 3.98, 3.96, 4.36 e 4.52 nm encontrados para os LIs
com os anions Br, NO3", SCN™ e BF4, respectivamente. Um aumento nos valores de Lp
indicam uma maior repulsdo entre os LIs e o solvente devido ao efeito solvofébico.
Assim, agregados mais compactos sdo esperados. E necessdrio salientar que a grande
distancia entre as moléculas nao € associada a maior quantidade de 4gua envolvendo as
estruturas, mas a contribuicao por repulsdo de cada contraion do sistema, como observado
para os anions SCN™ e BF4. Nestes casos, as caracteristicas hidrofébicas dos anions
tornam-se muito importantes. Cabe ressaltar que as moléculas de etanol foram
desconsideradas, ja que a quantidade minima de etanol utilizada foi somente com o intuito
de promover uma melhor solubiliza¢do dos LIs na solu¢do, na concentragdo avaliada (600

mM).
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4.5. Propriedades de Agregacdo em Diferentes Temperaturas e Parametros

Termodinamicos dos Agregados em Solugdo

O uso de LlIs dicatidonicos inclui aplica¢des reguladas pela temperatura, como
formacdo de cristais liquidos (Schalkwijk W., Van, 2005), recobrimento de superficies
metélicas (Zhang, Simionesie e Schaschke, 2014), catdlise em reagdes organicas (Shi e
Gu, 2008), agentes de separacdo/extracdao (Martins et al., 2014) e eletrdlitos para
dispositivos de armazenamento de energia (Frizzo et al., 2013). Assim, o estudo dos
parametros termodinamicos de agregacdo € requerido e pode ser conduzido utilizando
diversas técnicas como condutividade, tensdo superficial e fluorescéncia (Williams et al.,
2014).

Os dados obtidos em estudos de agregacdo sdo, principalmente, a CAC e
parametros tensiométricos (Jungnickel er al., 2011; Mota et al., 2014). Contudo, o
entendimento dos parametros termodindmicos, como entalpia (AH®,), entropia (AS®,) e
energia livre de Gibbs (AG°®;) de agregacdo, em vdrias temperaturas, permite a
determina¢@o da contribui¢do de efeitos hidrofébicos (interacdes de Van der Waals) e
eletrostaticos da estrutura do LI no mecanismo de agregacdo (Allen et al., 2013; Zhang
etal.,2011).

Alguns trabalhos tém demonstrado os parametros termodindmicos de agregacao
para diferentes LIs, com variacdo estrutural do tipo de cation e/ou o tamanho da cadeia
alquilica (Allen et al., 2013; Gindri et al., 2014; Mota et al., 2014). A temperatura do
sistema € uma varidvel importante que influencia a auto-organizagdo de LIs em solugdo.
Um aumento na temperatura afeta fortemente as interacdes cation-anion, cition-solvente
e anion-solvente, aumentando os valores de CAC e AG°;, e diminuindo o grau de
contraions ligados a superficie do agregado (). Singh e Kumar (2007) e Li et al. (2010)
investigaram a autoagregacdo de LIs em solucdo aquosa utilizando condutividade e
tensdo superficial. Eles demonstraram que a agregacdo gera mudancas conformacionais
em diferentes LIs. Contudo, de acordo com esta revisio, estudos envolvendo RMN de 'H
operando em uma faixa de temperatura definida, com o objetivo de determinar parametros
termodinamicos do processo de agregacao de LI, ndo foi previamente reportado.

Recentemente, nosso grupo de pesquisa demonstrou a importancia do tamanho da
cadeia alquilica espacadora para a agregacao de LIs dicatidnicos em dgua (Frizzo, Gindri,
et al., 2015). Este trabalho motivou-nos a investigar o comportamento de agregacdo de

LIs dicationicos com diferentes anions. O estudo da varia¢ao de anion foi surpreendente,
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ja que determinados anions podem promover a emergéncia de interagdes totalmente
distintas e modificar a estrutura do agregado (Frizzo, Bender, et al., 2015). Ap6s elucidar
o processo de agregacdo para diferentes tipos de LIs dicatidnicos, buscou-se estudos mais
avangados objetivando o entendimento desses sistemas fisico-quimicos formados por LIs
dicationicos com cadeia lateral curta (CHz).

Dessa forma, o objetivo deste topico foi investigar o efeito da temperatura na
agregacio do [BisOct(MIM);][2Br] em 4gua, utilizando RMN de 'H, condutividade,
tensdo superficial e DLS. O conhecimento dessas informagdes permite a determinacao
dos parametros termodinamicos de agregacdo e ajuda no reconhecimento de aplicacdes
reguladas pela temperatura para esse tipo de LI. Os resultados encontrados em cada
método estao discutidos de maneira separada nos topicos a seguir. Apds, uma comparacao
entre parametros termodinamicos de agregacao de LIs dicatidonicos € monocatidonicos foi

realizada.

4.5.1. Parametros Termodinamicos de Agregacio — RMN e Condutividade

Os valores de CAC para o [BisOct(MIM)>][2Br] nas temperaturas de 15 a 45 °C
foram avaliadas usando o método de condutividade e RMN. O gréfico que relaciona a
condutividade elétrica (k) versus concentracdo de LI em dgua, de 15 a 45 °C estd
demonstrado na Figura 50. Normalmente, o exato valor de CAC € tomado como o ponto
onde os fragmentos das duas retas, tracadas antes e apds a regido onde ocorre a mudanca
na inclinacdo da reta, se interceptam (Zhang et al., 2012).

No entanto, o valor de CAC pode ser mais precisamente determinado utilizando o
método de Carpena (Carpena et al., 2002). A aplicacdo do método de Carpena € mais
apropriado que o método convencional, pois ndo depende do julgamento do observador
e, consequentemente, fornece um procedimento de aplicacdo sistemdtico. O método €
baseado no ajuste experimental dos dados a partir de uma func¢do obtida pela integracao
direta de uma funcao sigmoidal de Boltzmann (Zana, 1980). Neste trabalho, a CAC e o
grau de ionizacdo (o) foram obtidos pela aplicacdo deste método (Villetti et al., 2011;
Zana, 1980). O coeficiente de correlagao (r) das curvas obtidas por este método
apresentaram valores proximos a 1. O processo de agregacdo foi descrito baseado no
modelo de acdo das massas, que trata do processo de agregacdao como um equilibrio entre
monomeros e agregados. Os dados de AG®,, AH®, e AS°, foram obtidos a partir dos

valores de CAC e B aplicando as Eq. (25), (26) e (27), respectivamente. Esses paradmetros
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termodinamicos avaliados por condutividade em diferentes temperaturas estio listados na

Tabela 10.

Figura 50. Gréfico que relaciona a condutividade elétrica vs. a concentragdo de LI em

agua, de 15 a 45 °C.

45 | e 15°C

m 25°C
35°C |

s 45°C

Tabela 10. Parametros termodinamicos do [BisOct(MIM).][2Br] em 4gua, obtidos por

condutividade.
T CAC AG®, AH®, AS®, “TAS®, .
o) @mM) % mol) (K mol) (Jmol'KY (K molh N '
15 118 035 -1681 2231 20,019 549 111659 0,997
25 125 039  -16,62  -23.40 0,023 678 817,08 0,996
35 139 043 -1636  -32,52 20,052 1616 593,00 0,991
45 163 048 -1557  -40,54 0,078 2497 36049 0,998

* Coeficiente de correlagdo das curvas obtidas pelo método de Carpena.

A partir da Tabela 10, pode ser observado que a CAC e os valores de 0 aumentam
com o aumento da temperatura. O efeito da temperatura no valor de CAC determinado
para LIs monocationicos pode ser entendido considerando dois aspectos principais.
Temperaturas mais altas intensificam o grau de hidratacdo das cabecas hidrofilicas,
facilitando o processo de agregacdo (Ao et al., 2009). Por outro lado, o aumento da
temperatura fornece mais energia para o sistema e, consequentemente, as interagdes
intermoleculares sdo quebradas mais facilmente. Em funcdo disso, as cadeias
hidrofébicas sdo cercadas por moléculas de dgua, dificultando a agregacdo (Shi et al.,

2011).
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No caso do [BisOct(MIM)][2Br], o aumento da temperatura do sistema resulta,
principalmente, na interrup¢dao das interagdes intermoleculares da fase agregada,
desfavorecendo a agregacdo. Este fato € observado pelo aumento no valor de CAC, pela
diminui¢@o no valor da constante de equilibrio de agregagao (Ka) e pela menor energia de
estabilizacao representada pelos valores de energia livre de agregacao (AG°,). De maneira
similar a agregacdo de LIs monocatidnicos (Ao et al., 2009), os fons brometo do LI
dicationico estao mais fortemente ligados a superficie do agregado a baixas temperaturas,
reduzindo mais efetivamente as interacdes repulsivas entre as cabegas imidazolineas,
favorecendo a agregacdo. Além disso, foi relatado na literatura para LIs monocatidnicos,
que agregados grandes exibem maior tendéncia de atrair contraions (Bhattacharya e
Haldar, 2004; Tsao, 1998). Assim, no caso do [BisOct(MIM)2][2Br], pode ser proposto
que agregados grandes sdo formados em temperaturas mais baixas e sao capazes de atrair
contraions mais facilmente. Essa suposicdo € confirmada pelos valores de contraions
ligados a superficie do agregado (B) e pelo raio hidrodinamico (Rh) dos agregados obtidos
por DLS (Tabela 12). Ambos os valores aumentam com a diminui¢do da temperatura.

Os valores de AG°, foram negativos em todas as temperaturas avaliadas. Isto
indica que o processo de agregacdo deste LI é um processo espontaneo. Os valores
negativos de entalpia (AH®,) sdo os principais contribuintes para os valores observados
para o AG®; e indicam que o mecanismo de agregacdo do [BisOct(MIM)2][2Br] em dgua
¢ entalpicamente favorecido em todas as temperaturas monitoradas. Além disso, este fato
indica que este LI tem um comportamento distinto de LIs dicatidnicos imidazolineos com
cadeia alquilica lateral longa (Ao et al., 2009; Zhang et al., 2012).

Ao et al. (2009) verificaram que a agregacdo do [Bis-Alquil(DoDecIM):][2Br]
(Alquil = Et, Bu) (Figura 51(a)) é governado primariamente pela entropia, enquanto que
a agregacdo do [BisHex(DoDecIM)>][2Br] € entalpicamente dirigida a baixas
temperaturas e entropicamente dirigida a altas temperaturas.

Por outro lado, 0 mecanismo de agregacdo do [BisOct(MIM)][2Br] € similar aos
LIs dicatidénicos derivados do anel pirrolidineo com cadeia alquilica lateral longa
[BisBut(Cupy)2][2Br] (n = 10, 12 e 14) (Figura 51(b)) (Zhang et al., 2012). Zhang et al.
(2012) demonstraram que AH°, diminui (para valores mais negativos) drasticamente
quando a temperatura aumenta. Isto ocorre devido a uma combinagdo entre os efeitos
hidrofébicos e a repulsdo eletrostdtica que controlam a formacgdo de agregados (Muller,

1993; Shi et al., 2011).
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Figura 51. Estrutura do (a) [BisAlquil(DoDecIM),][2Br] e do (b) [BisBut(C.py)2][2Br].
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Espectros de RMN de 'H de LIs monocatidnicos a diferentes concentragdes
indicam mudancgas nos deslocamentos quimicos dos nicleos ap6s a agregacao (Lu et al.,
2014; Pal e Pillania, 2014). A magnitude e natureza dos deslocamentos sao refletidas em
diferencas no ambiente quimico sentido pelo hidrogénio e seu envolvimento no processo
de agregacdo (Singh e Kumar, 2007). Apés a agregacdo, todos os niicleos de 'H do
[BisOct(MIM).][2Br] demonstraram um deslocamento quimico para campo alto
(blindagem). O deslocamento quimico dos hidrogénios da porc¢ao hidrofilica para campo
alto é uma consequéncia da anisotropia diamagnética dos anéis imidazolineos que podem
estar empilhados via interagdes C-H'**Tt Por outro lado, o deslocamento quimico dos 'H
daregido hidrofébica para campo alto pode estar relacionado ao decréscimo da polaridade
do meio apds a agregacao.

A mudanca no deslocamento quimico observado (O¢bsa) do hidrogénio do
grupamento metilico ligado ao anel imidazolineo (H31) do [BisOct(MIM)>][2Br] foi
monitorado em fun¢do da concentracio. Estes dados foram utilizados para determinar a
CAC adiferentes temperaturas (15 a 45 °C) por RMN. O grafico que relaciona dopsa Versus
1/C de 15 a 45 °C esta demonstrado na Figura 52. Assim como na técnica de
condutividade, o processo de agregacao foi tratado de acordo com o modelo de agcao das
massas. E importante mencionar que os valores de p obtidos por condutividade foram
utilizados para obtencdo do AG°, por RMN. Os parametros termodinamicos e valores de

CAC obtidos por RMN podem ser visualizados na Tabela 11.
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Figura 52. Gréfico que relaciona os deslocamentos quimicos observados (dobsd) do H31

vs. 1/C para [BisOct(MIM)2][2Br] em dgua, de 15 a 45 °C.
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Tabela 11. Parametros termodinamicos obtidos por RMN para o processo de agregacao

do [BisOct(MIM)z][2Br].

T ¢C) CAC AG°, AH®, AS°, -TAS®, r?
(mM) (kJmol) (kImol!) (KkJmol')  (kJmol)
15 463 -12.87 -16.33 -0.0120 3.46 0.994
25 468 -12.75 -16.43 -0.0123 3.68 0.992
35 476 -12.62 -18.43 -0.0188 5.81 0.996
45 493 -12.37 -20.33 -0.0250 7.96 0.989

* Coeficiente de correlagdo das curvas obtidas pelo método de Carpena.

A partir da Figura 52 pode ser observado que em baixas concentracdes de LI em
agua (valores elevados de 1/C) os dobsd SA0 praticamente constantes e entdo se alteram
rapidamente para valores menores com o aumento da concentragdo (valores baixos de
1/C). Essa mudanga drdstica nos valores de dobsd indica que os agregados foram formados.
Os valores de CAC foram obtidos pela aplicagdo do método de Carpena (Carpena et al.,
2002) nos dados de dobsa em funcao de 1/C.

Os valores de CAC encontrados por dados de RMN foram maiores que os valores
encontrados por condutividade. Este fato ja foi previamente observado na literatura para
outros LIs (Singh e Kumar, 2007). Na temperatura de 25 °C, os valores de CAC para o
[BisOct(MIM).][2Br] demonstraram-se distintos dos valores reportados na literatura para
o mesmo LI (Frizzo, Gindri, et al., 2015). Esta discrepancia entre os valores pode estar
relacionada as diferentes técnicas aplicadas para detectar a regido da CAC, ja que cada

técnica mensura propriedades fisico-quimicas distintas em solugao.
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Como observado pelos dados de condutividade, valores de AG®, a partir de dados
de RMN indicaram um processo de agregacdo espontaneo e entalpicamente dirigido
(Tabela 11). O termo TAS®, se torna importante em altas temperaturas. Os parametros
termodinamicos encontrados por RMN demonstram o mesmo comportamento que oS
parametros encontrados por condutividade, embora, os valores absolutos ndo sejam

similares (Figura 53).

Figura 53. Parametros termodinamicos de agregacdo em fun¢do da temperatura para o
[BisOct(MIM).][2Br] usando dados de (a) RMN e (b) condutividade. Os pontos
quadrados, circulares e triangulares correspondem aos termos AG°®;, AH®:, e TAS®,,

respectivamente.
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Adicionalmente, a variacdo do deslocamento quimico do grupo metil (H31) nas
concentracdes monitoradas, foi utilizada para determinar o ndmero de agregagao (Nagg).
Os célculos foram baseados no modelo de acdo das massas de acordo com Zhao et al.
(2008), utilizando a Eq. (10). O Nag encontrado para o [BisOct(MIM)2][2Br] em dgua
foi de 15 mondmeros em todas as temperaturas avaliadas. Zhao et al. (2008) observou
um N,ge de 25 quando investigou o LI [OctMIM][Br], andlogo monocatidnico do sistema
examinado neste trabalho. Por ultimo, mudancas no nimero de agregacdo do LI
dicationico [BisOct(MIM)2][2Br] em funcdo da temperatura, ndo foram observadas por
"H RMN. Isto significa que a técnica de RMN nido é sensivel para reconhecer variacdes
no tamanho do agregado a medida que a temperatura se altera. Isto pode ser atribuido a
variacdes muito pequenas no ambiente quimico da fase agregada quando a temperatura €
modificada, promovendo variacdes insignificantes no Nag em funcdo da temperatura

(Figura 54).
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Figura 54. Grifico que relaciona log[mt(dobsd — Omon)/(Omic — Omon)] €m fungdo de
log[mt(Smic — Oobsd)/(Omic — Omon)] @ diferentes temperaturas, para obten¢ao do valor do

nimero de agregacao (Nage).

T T T T v
= 15°C
e 25°C
o 2 | & 3590 |-
i g "y 45 °C
w" ‘“.
T -
& 05 4 :
= u
) -
c.oE n
PR 'Y |
2y t
E
=]
2 45 . b
. . ; T T T T
-09 -06 -0.3 0.0
logIm,(8,,,; - 8,55/ (B = Bimn]

4.5.2. Efeito da Temperatura no Tamanho dos Agregados

A técnica de DLS foi utilizada para investigar a variagdo no tamanho dos
agregados em fun¢do da temperatura. O tamanho dos agregados do [BisOct(MIM).][2Br]
em agua foi examinado na concentragdao de 300 mM (acima da CAC), nas temperaturas
de 25, 35 e 45 °C. Somente uma populacao de agregados (Rh) foi encontrada em todas as
temperaturas avaliadas (Figura 55). Os valores para os raios hidrodinamicos dos
agregados foram obtidos utilizando o programa Gendist e o algoritmo Repes para a
tratativa das funcoes de correlacdo da intensidade de espalhamento em fun¢do do tempo.

Os dados de Rh podem ser visualizados na Tabela 12.
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Figura 55. Distribuicdo do tamanho dos agregados por DLS para o [BisOct(MIM),][2Br]
de 25 a 45 °C.
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Tabela 12. Raio hidrodinamico (Rh) dos agregados do [BisOct(MIM)2][2Br] em dgua,

obtidos por DLS a diferentes temperaturas.

Temperatura (°C) Rh (nm)
25 236
35 183
45 175

Anteriormente, foi sugerido que o grau de contraions ligados a superficie do
agregado (B) € dependente do tamanho do agregado (Bhattacharya e Haldar, 2004; Tsao,
1998). Um agregado grande tem uma maior predisposicao para atrair contraions do que
um agregado menor. Neste trabalho, os valores de B (1 — a) do LI [BisOct(MIM)»][2Br]
aumentam com a diminui¢do na temperatura (Tabela 10). Isso indica que agregados
grandes sdo esperados em menores temperaturas. Essa hipotese € confirmada pelos dados
de DLS. Os valores de Rh diminuem de 25 para 45 °C (Figura 55). Um resultado similar
foi encontrado por Ao et al., onde foi observado que o tamanho do agregado do

[BisHex(DoDecIM)2]Br; diminui com o aumento da temperatura (Ao et al., 2009).
4.5.3. Dependéncia da Temperatura na Atividade Superficial do LI
Medidas de tensdo superficial foram realizadas para investigar a atividade

superficial do LI em diferentes temperaturas. A Figura 56 demonstra o grafico que
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relaciona a tensdo superficial (y) versus ao logaritmo natural da concentragdo (In C) para

o [BisOct(MIM):][2Br] de 15 a 35 °C.

Figura 56. Gréifico que relaciona a atividade superficial vs. In C para o

[BisOct(MIM).][2Br] em 4gua.
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Inicialmente, a tensdo superficial diminui com o aumento da concentracdo de LI,
que indica que as moléculas sao primeiramente adsorvidas na interface dgua/ar (Florence
e Attwood, 2006). A formacao dos agregados pode ser detectada quando hd uma mudancga
na inclinagdo da reta y versus In C. O valor de CAC foi determinado a partir desta
mudanca (Florence e Attwood, 2006). Diversos parametros relacionados a atividade
superficial do [BisOct(MIM)2][2Br] foram obtidos. Os resultados entdo listados na
Tabela 13.

Tabela 13. Propriedades superficiais do [BisOct(MIM)2][2Br] em 4gua.

T CAC YCAC Imax Amin Icac AG®ads
°C) (@mM) (mNm (umol m?) (A?) (mN m™) (kJ mol™)
15 287 37,4 0,706 235,0 36,11 -67,91
25 311 36,4 0,667 249.0 35,56 -69,94
35 354 354 0,537 308,8 34,96 -81,38

A partir dos dados de CAC, pode ser observado que um aumento na temperatura
dificulta o processo de agregacao do [BisOct(MIM)>][2Br] em 4dgua. Além disso, a tensao
superficial na CAC (ycac) também diminui de 15 a 35 °C. Isto ocorre devido a uma
diminui¢cdo nas forcas de interacGes na interface liquido-ar com o aumento da
temperatura. A concentracdo maxima superficial em excesso (I'max) foi estimada
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aplicando a equagdo de adsorcdo de Gibbs aos dados de tensdo superficial (Eq. (32))
(Florence e Attwood, 2006; Jiang et al., 2007). O fator “m” na equacgdo de Gibbs (Eq.
(32)) foi assumido como sendo 2, para LIs dicatibnicos com cadeias carbOnicas
espacadoras flexiveis (Jiang et al., 2007).

A drea minima ocupada por uma unica molécula de LI na interface liquido/ar
(Amin) foi estimada a partir dos dados de I'max. Os valores estdo de acordo com dados
previamente descritos na literatura (Liu ef al., 2013). A partir da Tabela 13, ¢é possivel
observar que o aumento da temperatura resulta em valores maiores de Amm € valores
menores de ['max. De acordo com Li et al. (2010), este comportamento pode ser atribuido
ao aumento do movimento molecular em temperaturas mais elevadas. Isto permite a
adsor¢do de um menor nimero de moléculas de LI na interface (menor I'max), reduzindo
o empacotamento denso dos mondmeros. Esta tendéncia estd em concordancia com os
dados de pressdo superficial na CAC (Ilcac). Este pardmetro mede a efetividade do
surfactante em reduzir a tensdo superficial do solvente. Entdo, um menor nimero de
moléculas de LI € adsorvido na interface (menor I'max) €, consequentemente, reduzem a
tensao superficial menos efetivamente em altas temperaturas. O aumento da temperatura
aumenta a solubilidade do LI no seio da solugdo, diminuindo sua concentra¢do na
interface.

A energia livre de adsor¢do de Gibbs (AG®.qs) foi calculada usando dados de AG®,
obtidos por condutividade (Frizzo, Bender, et al., 2015; Frizzo, Gindri, et al., 2015).
Todos os valores de AG°.4s encontrados para o [BisOct(MIM);][2Br] foram negativos,
sugerindo que a adsorcdo de LI na interface liquido/ar é espontidnea. Além disso, os
valores de AG°.s foram mais negativos que os valores de AG°, em todas as temperaturas.
Isto indica que a adsor¢ao de moléculas de LI na interface liquido/ar € mais favoravel que

o processo de agregacao.

4.5.4. Comparacao dos Parametros Termodinamicos do [BisOct(MIM):2][2Br] em

Relacao ao Analogo Monocationico

Em um estudo previamente realizado por nosso grupo de pesquisa, foi observado
que [BisOct(MIM)2][2Br] exibe valores de CAC mais elevados que o andlogo
monocationico [Oct(MIM)][Br], ambos em meio aquoso, quando dados de tensdo
superficial e condutividade sao considerados. No entanto, neste trabalho, verificou-se que

a CAC por condutividade para o [BisOct(MIM)2][2Br] a 25 °C (125 mM) foi menor que
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a CAC descrita previamente para o mesmo LI (230 mM) na mesma temperatura (Frizzo,
Gindri, et al., 2015). O novo valor de CAC encontrado para o [BisOct(MIM).][2Br] (125
mM) foi compardvel com o andlogo monocatidnico (150mM) (Vaghela, Sastry e Aswal,
2011). O menor valor de CAC encontrado para o [BisOct(MIM)»][2Br] €, provavelmente,
uma consequéncia da aplicacio do método de Carpena, que foi utilizado para a
determina¢do da CAC. Este fator também provocou uma maior diferenca entre as CAC
obtidas por condutividade e tensdo superficial para o [BisOct(MIM)][2Br] a 25 °C.

Os valores de CAC para o [BisOct(MIM)>][2Br] na referéncia (Frizzo, Gindri, et
al., 2015) — que foi determinada por condutividade, tensdo superficial e fluorescéncia a
25 °C - sdo notavelmente diferentes dos valores de CAC determinados neste trabalho por
condutividade, tensdo superficial e RMN. Essas mudancas nos valores podem estar
relacionadas as diferentes técnicas, métodos e parametros fisico-quimicos monitorados.
As medidas de tensao superficial descritas aqui foram 20% maiores que a medida prévia.
Esta diferenca é aceitdvel para medidas de tensdo superficial, porque na interface
liquido/ar, perturbacdes no sistema causadas por qualquer traco residual podem alterar a
CAC.

Para as medidas de condutividade mostradas neste trabalho foram 46% menores
que a medida realizada previamente. Nesse caso, a diferenca na CAC € esperada ja que
neste estudo o método de Carpena foi usado para encontrar o valor da CAC, enquanto
que no trabalho anterior (Frizzo, Gindri, et al., 2015) o método de determinagdo
convencional (a CAC ¢é tomada como o ponto onde a curva de condutividade versus
concentracdo sofre uma mudanca de inclinacao) foi utilizado. Contudo, o valor de CAC
encontrado neste trabalho por condutividade (125 mM) é muito préximo do valor
detectado previamente por fluorescéncia (135 mM) (Frizzo, Gindri, et al., 2015). Por
ultimo, os altos valores de CAC encontrados por RMN (468 mM) sdo esperados, de
acordo com diferencas entre os valores ja apresentados na literatura (Singh e Kumar,
2007).

Vaghela, Sastry e Aswal (2011) investigaram o comportamento de agregagdo do
LI monocatidonico [Oct(MIM)][Br] nas temperaturas de 25, 30 e 40 °C, através de
medidas de tensao superficial e condutividade. A CAC encontrada por condutividade foi
150, 150,7 e 152,1. Em vista disso, uma comparacdo pode ser realizada, em relacdo a
variacdo de temperatura, para a agregacdo do LI dicatidnico avaliado neste trabalho e seu
andlogo monocatidonico. Em geral, a tendéncia do aumento nos valores de CAC e a

diminui¢do nos valores de 3, quando a temperatura aumenta, foi detectada para ambos os
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LIs. A 25 °C, o valor de B para o LI dicatidonico (0,61) € menor que para o andlogo
monocationico (0,63). Isto indica que os agregados formados por LIs dicatidonicos siao
menos efetivos em atrair contraions em sua superficie.

Os parametros que determinam a atividade superficial do LI, encontrados por
tensdo superficial, demonstram que a medida que a temperatura aumenta, CAC e Amin
aumentam, enquanto Ilcac € ['max diminuem, para ambos os LIs monocationico (Tabela
14) e dicationico (Tabela 13). Os valores negativos de AG®; indicam que a agregacdo
destes LIs trata-se de um processo espontaneo (Vaghela, Sastry e Aswal, 2011). Em geral,
o [BisOct(MIM)2][2Br] demonstrou valores menos negativos de AG°, (Tabela 13). Isto
indica que o processo de agregacdo deste LI é menos favordvel que a agregacdo do

sistema monocatidnico (Tabela 14).

Tabela 14. Parametros termodinamicos de agregacao determinados por condutividade e
tensdo superficial para o [Oct(MIM)][Br], em 4gua, retirados da referéncia (Vaghela,

Sastry e Aswal, 2011).

T B YCAC l“max Amin Hc AC AGOa AH oa TAS Oa
(K) (mNm') (umolm?) (A% (mNm') (kJmol!) (kJmol') (kJmol?)
25 0,630 28,7 2,7 60 449 -24.8 -1,79 22,98
30 0,628 27,0 2,7 63 44.0 -25,1 -1,84 23,28
40 0,624 28,8 2,6 64 40,6 -25.,8 -1,97 23,86

Os dados termodindmicos do processo de agregacao do [Oct(MIM)][Br] indicou
que a formacao de agregados € entropicamente dirigido (valores elevados de TAS®,), onde
as interacdes hidrofébicas sdo predominantes. Neste trabalho, foi observado que o
processo de agregacdo do [BisOct(MIM)2][2Br] € entalpicamente dirigido, em todas as
temperaturas avaliadas, favorecido devido as interagdes eletrostdticas entre as cabecas
catiOnicas e os anions, na superficie do agregado.

Ao se organizar na forma de agregados, as interacdes entre as moléculas de dgua
ao redor da cadeia hidrofébica de mondmeros de LI, deve ser quebrada para formar as
interacdes hidrofébicas entre as cadeias. No LI dicatidonico, as moléculas de LI devem se
dobrar para formar os agregados, isso diminui a entropia, entdo, o fator entdlpico se

sobrepde ao fator entrdpico.
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4.6. Consideracdes Finais do Capitulo II

A partir dos resultados reportados no tépico 3.4, foi possivel concretizar uma
investigacdo profunda do comportamento de agregacdo de LIs dicatidnicos
[BisOct(MIM).][2Br] (em que, X = Br, NO3, SCN e BF4) baseados no anel imidazolineo
em uma solugdo 4,75% etanol-dgua (v-v). Tempos de relaxacdo spin-rede (T1) obtidos
por medidas de RMN de 'H, demonstraram um claro decréscimo na mobilidade das
estruturas em solucdo a medida que a concentragdo de LI aumenta, indicando a formagao
dos agregados.

Dados de RMN de 'H forneceram informacdes sobre interacdes especificas
(ligagcoes de H e interacdes C-H*'T0) que ocorrem quando os agregados sdo formados. Os
dados de SAXS demonstraram que a distancia entre dois centros espalhadores, de dois
agregados distintos, — observados através dos valores de Lp — foi relacionado com as
caracteristicas hidrofébicas da por¢do anidnica do LI. O efeito solvofébico no
[BisOct(MIM)2][2SCN] e [BisOct(MIM)>][2BF4] foi responsdvel por repelir mais
efetivamente as moléculas de solvente (grandes valores de La). Isso também resulta na
formacdo de agregados mais compactos.

Por dltimo, os diferentes tamanhos dos agregados de morfologia esférica
observados por TEM, indicaram a alta polidispersao desses sistemas na solucio etanol-
dgua. Isso impossibilitou a correlagdo do tamanho dos agregados com o grau de
hidrofobicidade dos anions. Os resultados apresentados no topico 3.4 ja encontram-se
publicados na revista Journal Physical Chemistry C (Frizzo, et al., 2016).

No tépico 3.5, resultados relacionados ao efeito da temperatura no comportamento
de agregacdo do [BisOct(MIM)2][2Br] em dgua foram reportados. A agregacdo foi um
processo exergonico (AG®, < 0), que se torna menos favordvel com o aumento de T. A
agregacao do [BisOct(MIM),][2Br] € entalpicamente favorecida. Isso significa que a
agregacao desse tipo de LI é controlada pelo decréscimo na repulsdo eletrostdtica entre
as cabecas catidnicas do que pelo aumento na repulsdo entre as cadeias alquilicas.

As propriedades superficiais demonstraram a formacdo de agregados fracamente
empacotados e maior atividade superficial a altas temperaturas. Dados de 'H RMN
forneceram o nimero de agregacdo, que indicou que agregados de LIs dicatidnicos sdo
formados a partir de um menor nimero de mondmeros em comparagdo com LlIs

monocationicos.
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A comparagdo entre as propriedades termodinamicas de agrega¢do de um LI
dicationico e seu andlogo monocatidnico revelou que a agregacao de LIs monocatidnicos
¢ mais fovordvel, enquanto LIs dicatidnicos tem maior tendéncia a se adsorver na
interface dgua/ar. Além disso, foi observado que a agregacdao do [Oct(MIM)][Br] e
[BisOct(MIM)2][2Br] € entropica e entalpicamente dirigida, respectivamente. Essas
caracteristicas s@o valiosas para uma racionaliza¢do em relagdo a faixa de temperatura de
aplicacdo desses LlIs. Os resultados apresentados no tépico 3.5 foram publicados na

revista Colloids Surfaces A: Physicochemical Engeneering Aspects (Frizzo, et al., 2016).
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Capitulo III - Heteroassociacao
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4.7. Heteroassociagdo de LIs e IFAs neutros no estado liquido.

Alguns dos principais desafios encontrados na indistria farmacéutica sdo o
polimorfismo, baixa biodisponibilidade, baixa solubilidade em dgua, degradacao e efeitos
colaterais dos IFAs (Adawiyah et al., 2016). Esses desafios sdo obstdculos para muitos
farmacos promissores, que falham antes de chegarem a ser comercialmente distribuidos
(Khanna, 2012). Esforcos tem sido realizados para aumentar a eficidcia das novas
substancias e formulagdes, que estdo diretamente associadas como o entendimento e
entdo ajuste fino de suas propriedades fisico-quimicas (Adawiyah et al., 2016). O
desenvolvimento das pesquisas nessa drea inclui modificacdes nao-covalentes nos IFAs,
como sintese de sistemas multicomponentes (e.g., cocristais), que sdo geralmente
formados por interacdes intermoleculares entre um IFA de interesse e um co-formador
(Blagden, Coles e Berry, 2014; Kelley et al., 2013; Pando, Cabaiias e Cuadra, 2016; Ross,
Lamprou e Douroumis, 2016).

Em uma tentativa de resolver alguns desses desafios, liquidos i6nicos tém sido
explorados como aditivos na drea de liberacdo de drogas (do inglés: drug delivery).
Pesquisas ja demonstram avancos do uso de LIs nesse tipo de aplicacdo (Mahajan,
Sharma e Mahajan, 2012; Moniruzzaman, Kamiya e Goto, 2010; Qamar et al., 2016;
Shamshina, Barber e Rogers, 2013; Williams et al., 2014). Foi observado que LIs podem
marcadamente melhorar as propriedades farmacocinéticas e farmacodinamicas de
farmacos (Adawiyah et al., 2016). Alguns estudos tem demonstrado a influéncia de LIs
monocationicos em sistemas LI + IFA (Bielas et al., 2016; Egorova, Gordeev e Ananikov,
2017; Mahajan, Sharma e Mahajan, 2012; Pal e Yadav, 2016; Qamar et al., 2016; Singh
et al., 2016). Contudo, a avaliagdo de LIs dicatidnicos e o entendimento das interacdes
com farmacos em solu¢c@o permanecem escassos na literatura (Patel et al., 2015, 2016).

A elucidagdo da influéncia das micelas de LlIs dicatidnicos nas ciéncias
farmaceéuticas € de grande relevancia, uma vez que a habilidade dos LIs de incorporar o
IFA nos agregados pode ser melhorada com a cabecga catidnica adicional. Devido as
propriedades fisico-quimicas distintas (Frizzo, Bender, et al., 2015; Frizzo, Gindri, et al.,
2015), LIs dicationicos tem potencial para melhorar a permeabilidade dos IFAs através
das membranas bioldgicas, bem como, aumentar a biodisponibilidade e estabilidade
(Egorova, Gordeev e Ananikov, 2017).

Foi reportado que agregados de LIs monocatidnicos ou surfactantes convencionais

podem atuar como carreadores de fluidos biolégicos onde o contato do IFA com enzimas
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€ minimizado. Isto pode aumentar a eficicia do IFA e reduzir os efeitos colaterais
(Lawrence, 1994; Mahajan, Sharma e Mahajan, 2012). Além disso, uma ampla gama de
estudos em relacdo a interacdes entre LIs e IFAs foram realizadas com IFAs i6nicos, em
que a associacdo do LI é favorecido, principalmente, por interacdes iOnicas (Mahajan,
Sharma e Mahajan, 2012; Pal e Yadav, 2016; Qamar et al., 2016). Por essa razao, somente
IFAs neutros foram selecionados para a realizacdo desse trabalho.

Nesse estudo, o principal objetivo serd verificar se LIs dicatidnicos sdo capazes
de interagir com farmacos em solucdo. Para alcancar a resposta para essa questdo, a
pesquisa foi conduzida com o intuito de realizar um estudo sistematico relacionado a ()
autoassociagdo (LI'**LI) versus heteroassociacao (LI'**IFA) em uma solucao etanol-dgua
(1:1, v-v), (ii) diferengas termodinamicas no processo de agregacao de LIs com diferentes
mudancas estruturais, na presenca e na auséncia de IFAs, (iii) associa¢do entre 0s
componentes por interagdes intermoleculares e (iv) forca de interac@o entre LI e IFA. Os
LIs e IFAs (4cido salicilico, paracetamol e ibuprofeno) utilizados neste estudo estdo
demonstrados na Figura 58.

Os IFAs utilizados neste estudo foram escolhidos devido a possuirem baixa
solubilidade e serem comercialmente acessiveis, caracteristicas que os tornam possiveis
de serem aplicados em estudos de natureza experimental. Os LIs utilizados no estudo
foram escolhidos para avaliar interacdes com IFAs considerando duas varidveis distintas:
o efeito da hidrofobicidade do anion e o efeito da cadeia alquilica lateral. Os anions Br e
BF; no cétion [BisOct(MIM)2]?* possuem caracteristicas distintas (e.g. hidrofobicidade),
como demonstrado nos resultados apresentados no tépico 3.1. Por outro lado, os cations
[BisOct(MIM),]** e [BisOct(BnIM):]** com 4nion Br possuem cadeias laterais
estruturalmente diferentes. Além disso, os LIs deste estudo ndo sdo téxicos (Frizzo et al.,

2018).
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Figura 57. Estrutura dos LIs e IFAs utilizados no estudo de heteroassociagao.
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4.7.1.1TC

As interagdes entre LIs e IFAs foram avaliadas por ITC em uma solugdo etanol-
dgua (1:1, v-v). Solucdes de IFAs a uma concentracdo de 3 g L' foram tituladas com
solucdes de LI. Essas curvas de titulagdao foram comparadas com curvas de titulacao dos
LIs puros, em que somente o solvente € titulado com a solugdo de LI. As curvas de
titulagdo calorimétrica da entalpia observada (AHobs) em fung@o da concentracdo de LI

estdo demonstradas na Figura 58.
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Figura 58. Entalpia observada (AHobs) vs. concentracdo (C) para LIs puros e misturas LI

+ IFA obtidas por ITC.
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Em um experimento tipico de ITC, quando a concentracio da solugao titulada esta
abaixo da CAC, o AHgps € atribuido a quebra dos agregados em mondmeros e dilui¢ao
dos mondmeros. Contudo, quando a concentracdo atinge valores maiores que a CAC, o
AHobs expressa somente a dilui¢do de micelas adicionadas e usualmente diminui (Chabba,
Vashishat e Mahajan, 2016). Neste estudo, nao foi possivel atingir valores de
concentracao acima da CAC devido a limitagao da faixa operacional do equipamento, que
corresponde a concentragcdes baixas de LI. Embora a faixa de concentragdo avaliada nao
incluir os valores de CAC para os LI, o ITC é uma técnica sensivel capaz de predizer a
ocorréncia das primeiras interagdes entre os componentes do sistema (mondmeros de LI
e IFAs ou associacdo de poucos mondmeros na autoassociacdo e heteroassociagdo,
respectivamente), antes mesmo da formacao dos agregados de LI (Figura 58).

No inicio das injecdes no solvente ou nas solucdes de IFA, mudangas
endotérmicas nos valores de AHobs, indicam o inicio do processo de interagdes LI**LI ou

LI'-'IFA (Chabba, Vashishat e Mahajan, 2016). Além disso, todas as curvas dos sistemas
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LI + IFA demonstraram mudancas de entalpia da solu¢do a cada adicdo de LI e
apresentaram magnitudes distintas dos valores de AHops em relagdo as curvas de LI puro
(que representam a autoassociacao de LI).

Para [BisOct(MIM);][2Br], a interagao com os IFA tem um carater endotérmico
em comparacdo com a auto-associacdo do LI puro, uma vez que as curvas do AHgps em
funcdo da concentracdo se tornam cada vez mais positivas. Por outro lado, para
[BisOct(MIM)][2BF4] e [BisOct(BnIM)2][2Br] as interagdes LI*"IFA tem um cariter
exotérmico. Esta observacdo pode estar relacionada a maior hidrofobicidade destes LlIs.

Em geral, interacdes hidrofébicas ocorrem com diminuicao nos valores de AHops
(Liu et al, 2014; Wangsakan, Chinachoti e McClements, 2004). O mesmo
comportamento foi observado por Chabba, Vashishat e Mahajan (2016) na titulagcdo de
trés liquidos i6nicos superficialmente ativos (do inglés: surface active ionic liquids —
SAILs) em uma solu¢@o do polimero Pluronic F108, em que a titulacdo de todos os LIs
na solugcdo polimérica aquosa resultaram em mudancas de calor exotérmicas se
comparadas a titulacdo dos SAILs em dgua pura.

Para obter a concentragdo de associacio (Cass) € a entalpia de associac@o (AHass),
as curvas foram tratadas utilizando o método de Carpena (Carpena et al., 2002). A
mudanga na inclinacio da reta do AHops em funcdo da concentracido de LI foi tomada
como a concentra¢do de LI + IFA (hetero-associacdo) e LI + LI (auto-associacdo) para os
sistemas na presenca e na auséncia de IFA, respectivamente.

As curvas envolvendo o [BisOcttMIM):][2BF4] e a curva do
[BisOct(BnIM);][2Br] puro ndo foram analisadas pelo método de Carpena, ja que essas
curvas ndo apresentaram o comportamento de um hipérbole retangular. Nesses casos, Cass
e o valor de entalpia nessa concentracao (AHass) foram estabelecidos a partir do ponto de
interseccao entre duas linhas retas na correlagdo entre AHobs versus concentragdo de LI
Nao foi possivel estimar os dados de associacdo (Caiss € AHas) para o sistema
[BisOct(MIM)2][2BF4] + AS devido a auséncia de um ponto de intersec¢ao no perfil da
curva de ITC. A Tabela 15 mostra os dados adquiridos na tratativa das curvas

experimentais de ITC.
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Tabela 15. Concentragdo de associacdo (Cass) € entalpia de associacdo (AHass) de LlIs

puros e sistemas LI + [FAs.

[BisOct(MIM).][2Br] [BisOct(BnIM),][2Br] [BisOct(MIM),][2BF,4]
Cass(mM)  AHu (kI mol™!)  Cus(mM)  AHu (kI mol!)  Cus (mM)  AHugs (kJ mol ™)
Puro 3.011 -1,612 0,572 2,604 1,347 2,860
+ Ibu 1,692 0,142 0,789 1,309 1,108 2,031
+ Par 2,621 -1,046 1,456 1,312 1,292 2,438
+ AS 2,267 0,143 2,095 0,655 - -

A associagdo entre 0s componentes ocorre em concentragdes muito baixas. Para
LIs puros uma ordem de associacdo foi estabelecida: [BisOct(MIM);][2Br] <
[BisOct(MIM)2][2BF4] < [BisOct(BnIM)>][2Br]. Contudo, para as misturas LI + IFA
diferentes tendéncias foram observadas. Isso ocorre, porque a Cass € dependente de um
balanco entre vdrios fatores, como as interagdes de Van der Waals entre as cadeias
alquilicas do LI, a repulsdo eletrostatica entre os cations do LI e a forca de ligagao do
cation com o anion e/ou IFAs.

A Cas € modificada na presenca de IFA ji que além das interacOes
intermoleculares LI'*LI serem alteradas, interacdes LI'*"IFA passam a estar presentes. A
Cass do [BisOct(MIM).][2Br] diminui na presenca de todos os IFA investigados neste
estudo. Para o [BisOct(BnIM)2][2Br] a Cass aumenta na presenga de IFAs enquanto que a
Cass do [BisOct(MIM)2][2BF4] diminui na presenca de ibuprofeno e paracetamol.

Significantes mudangas na Cass ocorrem em todos os sistemas, indicando que cada
associacdo ¢ dependente de uma combinagdo LI''IFA particular. Contudo, uma
importante tendéncia pode ser observada aqui. Para LIs com cadeia lateral curta (metil no
[BisOct(MIM).][2X], em que X = Br e BF4), a presenca de IFAs reduziu a Cass, indicando
que as interacdes LI''IFA sdo favordveis. Por outro lado, para o [BisOct(BnIM)][2Br],
com cadeia lateral grande (benzil), a Cass aumenta na presenga de IFAs, mostrando que as
interacdes [BisOct(BnIM)2][2Br] + IFA sdo desfavorecidas em relagao as interacdes entre
mondmeros de LI.

Em geral, foi observado um aumento no AHass para valores menos negativos ou
valores positivos para os sistemas [BisOct(MIM);][2Br] + IFAs. Ao contrdrio, uma
diminuicdo do AH.s para valores menos positivos foi observado para
[BisOct(BnIM),][2Br] e [BisOct(MIM)>][2BF4] na presenca dos IFAs. Os resultados
indicaram um complexo balango de interacOes entre LIs e IFAs, uma vez que os valores

de AHass demonstraram comportamentos distintos de acordo com a combinacao LI + IFA.
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Isso € esperado ja que os IFAs deste estudo possuem diferentes grupos funcionais em suas
estruturas (AS: 4cido carboxilico e fenol; Par: amida e fenol; Ibu: dcido carboxilico) que
irdo interagir com os LIs de diferentes formas. Além disso, os LIs demonstram diferentes
caracteristicas e graus de hidrofobicidade que suportam essas diferengas nos valores de
AHass.

Observando os resultados a partir do ponto de vista do farmaco, € possivel
verificar que diferentes LIs produzem curvas de AHass versus C de diferentes magnitudes
na presenca de IFA. No entanto, a ordem € sempre preservada (Figura A70 no Apéndice
VI). Como ja mencionado para os sistemas de LIs puros, o [BisOct(MIM)>][2Br] também
demonstra o comportamento mais exotérmico, seguido pelo [BisOct(BnIM)2][2Br] e
[BisOct(MIM):][2BF4] na presenca dos diferentes IFAs.

Estas tendéncias acarretaram em consideragdes importantes: (i) todos os IFAs
utilizados como modelo neste estudo, exibem interacdes intermoleculares com os LIs de
hidrofobicidades distintas, uma vez que a presenca dos IFAs promovem mudancas
significativas nos valores de AHass; (i7) as associacOes LI'"LI sdo desfavorecidas para
formar novas interacdes LI'*"IFA favorecidas termodinamicamente; (iii) finalmente, foi
observado que as interagdes LI''IFA sao dirigidas pela estrutura do LI, ja que a ordem
para os dados de AH.s é a mesma para os diferentes IFAs (Figura A70 — Apéndice VI).

E necessario considerar que os IFAs avaliados demonstraram um papel importante
na modulacdo das propriedades de associacdo LI'*"LI. Esses resultados corroboram com
uma investigacao recente realizada por Pal e Yadav (2016). Os autores demonstraram o
papel fundamental do cloreto de lidocaina em modular as propriedades de agregacdo dos
LIs monocatidonicos [DoDec(MIM)][CI] e [TetDec(MIM)][C1] (em que: DoDec e TetDec
correspondem a cadeia alquilica lateral de 12 e 14 carbonos, respectivamente).
Entretando, como mencionado no inicio deste tdpico, essa interagdo pode ser bastante
distinta, ja que esse sistema é composto por uma mistura de sais, onde ambos LI e IFA

sdo carregados.

4.7.2. ESI-MS-MS

O ESI-MS-MS, no modo positivo, foi utilizado para verificar as abundancias
relativas das associagdes LI + IFA em funcdo da dissociacdo por colisdo induzida (CID)
aplicada. A separacao do sistema LI + IFA, a medida que a energia de colisao aumenta,

produzem diferentes unidades de massa carregadas positivamente. A porcentagem da
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abundancia do fragmento idnico em relacdo a abundancia idnica total (I/ZI) foi
correlacionada com a energia do centro de massa (Ecm). Os resultados foram apresentados
como curvas de quebras (Butcher er al., 2002). Os valores de Ecm foram calculados de
acordo com a Eq. (37) (Sleno e Volmer, 2004).

Solugdes dos LIs  [BisOct(MIM).][2Br], [BisOct(MIM),][2BFs] e
[BisOct(BnIM);][2Br] na presenca dos diferentes IFAs em uma solucdo etanol-dgua (1:1,
v-v) foram submetidas a uma varredura (scan) no modo positivo. Os dados indicaram que
LIs e IFAs sdo pré-organizados em solucdo e que as interacdes entre eles sao mantidas
quando a amostra passa do estado liquido para o estado gasoso. Neste estudo, as andlises
foram realizadas em concentragdes baixas (2 mM para cada componente na solucgdo final).
Essa concentragdo é compardvel com a faixa de concentracao avaliada por ITC.

A determinacdo da forca de interag¢do entre cation-anion de LIs monocationicos
em fase gasosa usando esta técnica ja é bem descrita (Fernandes, Coutinho e Marrucho,
2009; Fernandes et al., 2011). Recentemente, em nosso grupo de pesquisa, foi realizado
um estudo em que as forcas de interagdo cation-anions de LIs dicatidnicos foram
avaliadas por essa técnica (Hennemann et al., 2018). Dessa forma, objetivo deste topico
serd utilizar o ESI-MS-MS para mostrar a ocorréncia de heteroassociacdo entre LIs
dicationicos e IFAs em concentragdes muito baixas, bem como, estimar a forca de
interacdo entre esses componentes.

Espectros de massas dos LIs no modo positivo demonstraram o ion precursor
[BisOct(MIM)2IFAT* (em que IFA corresponde a um dnion da molécula de farmaco). Essa
espécie foi submetida a diferentes valores de CID até observar a completa dissociagdo

dication-anion (Eq. (40)).

[BisOct(MIM)2IFA]* —= [BisOct(MIM)2]** + IFA" (40)

Na Eq. (40), o anion corresponde aos diferentes IFAs avaliados no estudo. Com
o aumento de Ecn, diversas unidades catidnicas foram observadas para todos os LIs deste
estudo. Essas unidades s3o produzidas pela fragmentacdo do ion precursor
[BisOct(MIM),IFA]*. A Figura 59 apresenta os espectros gerados pela soma dos 30
espectros obtidos na faixa de CID de 0 a 30 eV para o ion precursor [BisOct(MIM),AS]*
(m/z 413) e [BisOct(MIM).Ibu]* (m/z 481). Esses espectros tratam-se de representacdes

graficas da abundancia relativa das espécies observadas na fragmentagdo de
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[BisOct(MIM)2AS]" e [BisOct(MIM):Ibu]* formados a partir dos sistemas
[BisOct(MIM).][BF4] + AS e [BisOct(MIM)2][BF4] + Ibu, respectivamente.

Figura 59. Representacdo grafica da soma dos 30 espectros na faixa de CID de 0 a 30 eV
para os sistemas (a) [BisOct(MIM)2][BFs] + AS e (b) [BisOct(MIM)][BF4] + Ibu.
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A Figura 60 demonstra as curvas de quebras para os fon de maior intensidade
observados no espectro dos sistemas [BisOct(MIM)2][BF4]-SA e [BisOct(MIM)»][BF4]-
Ibu, respectivamente. As curvas de quebra dos outros sistemas LI + IFA podem ser

observadas no Apéndice V1.

Figura 60. Curvas de quebras de diferentes m/z formadas a partir dos sistemas: (a)

[BisOct(MIM)2][2BF4] + SA e (b) [BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu.
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A Figura 59 demonstra que as espécies [BisOct(MIM),SA]* (m/z 413) e
[BisOct(MIM)2]** (m/z 275) sdo as mais abundantes do sistema [BisOct(MIM)2][2BF4]-

SA. O pico em m/z 193 pode ser atribuido ao dicdtion sem um anel imidazolineo. A
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Figura 60(a) claramente demonstra que o dicdtion [BisOct(MIM).]** é formado a partir
da fragmentacdo de [BisOct(MIM)>SA]*, uma vez que o decréscimo na abundancia do
ion [BisOct(MIM),SA]* € seguida pelo aumento na abundancia de [BisOct(MIM),]%*.

Em valores de Ecm superiores a 0,5 eV € claramente observado que o cition com
m/z 193 é exclusivamente formado a partir do fon [BisOct(MIM).]**, ja que a abundancia
desse fragmento aumenta com a diminui¢do da intensidade da razdo m/z correspondente
ao dicétion. Isso pode estar relacionado a elimina¢ao de um anel imidazolineo a partir da
espécie [BisOct(MIM),]**. Esse comportamento é um indicativo que o processo de
fragmentacao ocorre por perdas consecutivas do firmaco na forma anionica e, entdo, pela
fragmentacao do dicdtion.

A Figura 60(b) mostra as curvas de quebras do [BisOct(MIM)>][2BF4]-Ibu, cuja
sequéncia de fragmentacdo € a mesma. Entretanto, € possivel notar que a espécie
[BisOct(MIM)zIbu]* é em torno de 30% menos abundante que a espécie
[BisOct(MIM)>AS]*. Isso indica que o [BisOct(MIM)»][2BF4] possui maior afinidade
pelo AS do que pelo ibuprofeno na solugdo etanol-dgua (1:1, v-v). Em ambos os casos, a
baixa abundancia do fragmento de m/z 178 pode ser atribuida a perda de uma metila a
partir do fragmento de m/z 193, que passa a aumentar somente quando altos valores de
energia (acima de 1,5 eV) sdo aplicados.

Os padrdes das curvas de quebras dos outros sistemas avaliados neste trabalho,
demonstraram um comportamento andlogo as curvas das espécies [BisOct(MIM)>AS]* e
[BisOct(MIM).Ibu]*. As fragmentacdes também ocorrem inicialmente na espécie
dication + IFA e, entdo, no dicdtion com o aumento da energia de colisdo. Os fragmentos
principais da espécie dicatidnica foram observados em todos os casos. Novamente,
quando I/XT do dicédtion atinge um maximo, a perda de um anel imidazol notavelmente
aumenta.

A partir das curvas de quebras (Figura 60) o valor de energia correspondente a
abundancia relativa de 50% do ion precursor (Ecm,12), foram obtidas para todas as
espécies [BisOct(MIM)2IFA]*. Os valores de Ecm,12 podem ser utilizados para medir a
energia relativa de dissociac@o dicdtion-anion. Esta é uma estratégia bem definida para
estudar a energia relativa de ligacdo e estabilidade em diferentes sistemas (Fernandes et
al., 2011; Forbes et al., 2005; Lima et al., 2016). Os valores de Ecm, 12 observados para as
espécies [BisOct(MIM)IFA]* sdo mostrados na Tabela 16.
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Tabela 16. Energia de centro de massa (Ecmi/2) de sistemas LI + IFA.

Sistema Espécie Ecm.12 (eV) Ecm.12 (kJ mol™)
[BisOct(MIM)2][2Br] [BisOct(MIM),AS]* 0,222 21,40
[BisOct(MIM),][2Br] [BisOct(MIM),Ibu]* 0,096 9,30
[BisOct(BnIM)2][2Br]  [BisOct(BnIM),AS]* 0,213 20,50
[BisOct(BnIM)2][2Br]  [BisOct(BnIM),Ibu]* 0,092 8,80
[BisOct(MIM)2][2BF4]  [BisOct(MIM),AS]* 0,192 18,50
[BisOct(MIM)2][2BF4]  [BisOct(MIM).Ibu]* 0,092 8,80

Os valores de Ecm.12 para as espécies contendo LI e Ibu (~ 9 kJ mol™!) foram
menores que para os sistemas LI + AS (~ 20 kJ mol™!). Os resultados evidenciam que LIs
dicatidnicos podem interagir mais fortemente com o 4cido salicilico do que com o
ibuprofeno. Além disso, embora o [BisOct(BnIM):][2Br] tenha demonstrado algum
“impedimento” para interagir com os IFAs — baseados nos dados de Cass e CAC —esse LI
demonstrou uma energia de interacio comparavel aos demais LIs. E razodvel estimar que
esse LI pode interagir melhor com o AS do que com outros IFAs do estudo.

Esse resultado corrobora com os valores de CAC, em que é observado que a CAC
para o [BisOct(BnIM).][2Br] na presenca de AS é préxima a CAC do LI puro. Isso indica
que a presenca de AS ndo altera significativamente o processo de agregacdo do
[BisOct(BnIM);][2Br] em solugdo, em relagdo ao Ibu e Par — em que a CAC € aumenta
em torno de 15 mM (ver topico 3.7.3). Por tltimo, devido as associa¢des dos LIs com o
paracetamol terem sido observadas somente em intensidades muito baixas, a avalia¢do
dos fragmentos em fun¢ao do aumento da energia de colisdo, para construir as curvas de

quebras, ndo puderam ser realizadas para estes sistemas.

4.7.3. Condutividade

A partir de experimentos de condutividade € possivel mensurar uma maior faixa
de concentracdo que a faixa avaliada por ITC. Por essa razao, os parametros de agregacao
dos LIs na presenca e na auséncia de IFA puderam ser obtidos. O principal parametro € a
CAC, que fornece o valor da concentragdo em que os agregados comecam a ser formados.
Os valores de CAC na presenca e na auséncia de Ibu, Par e AS foram obtidos aplicando
o método de Carpena na correlacao entre a condutividade (k) e a concentragdo (C) de LI

(Carpena et al., 2002). O coeficiente de correlagdo (r) dos ajustes das curvas obtidos por

155



este método, demonstram valores muito proximos a 1. A Figura 61 demonstra as curvas

obtidas por condutividade para os sistemas LI e LI + IFA em solugdo.

Figura 61. Condutividade vs. concentragao (C) para os LIs puros e sistemas LI + IFA.

T T T T T T T T
15000 10000 | ™ [BisOct(BnIM)][28r]
[BisOct(BnIM):][2Br] + Ibu
® [BisOct(BnIM)][2Br] + Par
® [BisOct(BnIM):][2Br] + SA b
12000 g

7500

E E g
@ ¢ 5000 Sl
2 . ! .
~ 6000 2
3000 4 m  [BisOct(MIM)2][2Br] i 2500 i
[BisOct(MIM)2][2Br] + Ibu
® [BisOct(MIM)][2Br] + Par
® [BisOct(MIM)][2Br] + SA
0 T T T T T T T T T 0 T T T T T
0 30 60 90 120 150 180 210 240 0 20 40 60 80 100
c (mM) C (mM)
(@) (b)

T T T T
®  [BisOct(MIM):][2BF4]

12500 [BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu
®  [BisOct(MIM)2][2BF4] + Par
® [BisOct(MIM)2][2BF4] + SA

10000

2500

T T
0 20 40 60 80 100

A Figura 61(a) demonstra que as curvas de k vs. C para os sistemas
[BisOct(MIM),][2Br] + Par e [BisOct(MIM):][2Br] + Ibu s3o similares ao
[BisOct(MIM)2][2Br] em solugdo, enquanto que o sistema [BisOct(MIM)][2Br] + AS
apresenta um comportamento distinto. Isso pode ser atribuido a maior capacidade de
conducdo de carga do sistema [BisOct(MIM):][2Br] + AS em relacdes aos outros
sistemas do estudo.

E importante salientar que alguns pesquisadores tem estudado interacdes e
propriedades de interagdes de LIs na presenga de IFAs i6nicos, utilizando a técnica de
condutividade (Mehta et al., 2006; Pal e Yadav, 2016). Devido a estrutura dos LlIs,
diversas interagdes intermoleculares com os IFAs sdo possiveis, dentre elas: ligacdo de
hidrogénio, empilhamento m*'m, lone pair'm, dipolar e i6nicas (Faria et al., 2016;

Mahadevi e Sastry, 2016).
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Os IFAs investigados neste trabalho sdo neutros para reduzir a possibilidade de
interagdes eletrostdticas entre os fons. Isso foi racionalizado para maximizar a
probabilidade de interacdes de natureza ndo-covalente como ligacdes de H e
empilhamento n-n e verificar se estas interacdes podem ocorrer entre LIs carregados e
IFAs neutros.

O grau de ionizagado (o)) dos agregados também pode ser obtido usando o método
de Carpena (Villetti ef al., 2011; Zana, 1980). Este parametro indica a propor¢do de ions
livres em solucdo. A constante de equilibrio do processo de agregacdo (K.) e a energia
livre de Gibbs de agregacido (AG®,) foram calculadas de acordo com o modelo de acdo
das massas, utilizando as Eq. (24) e (26) (Zana, 1996). Os parametros obtidos através das

medidas de condutividade estio demonstrados na Tabela 17.

Tabela 17. Dados de condutividade (CAC, a, AG® e K,) para os sistemas LI e LI + IFA

em solucgdo.
[BisOct(MIM)2][2Br] [BisOct(BnIM)2][2Br] [BisOct(MIM)2][2BF4]
CAC*  AG? , CAC AG, CAC  AG,
C ’ Ka ’

mM) (K mol-1) K5 M)k mol-1 mM) (K mol-1) K
Puro 1460  -6,125 077 1183 267  -1479 060 28655 81,7  -8257 0,77 279
+Ibu 1244 6618 079 1444 406  -12,12 066 133,10 286  -158 050 591,72
+Par 814 8599 073 3212 417  -11,80 068 11690 396  -1346 056 22838
+AS 398 <1150 072 10339 293  -1625 046 752,64 399  -1199 068 126,04

2Concentragdo de agregacdo critica. ® Energia livre de Gibbs de agregacio. © Grau de ionizagio do agregado.

4 Constante de equilibrio de agregacao.

A partir da Tabela 17, a seguinte ordem de CAC foi observada para os LIs em
solucdo: [BisOct(MIM)2][2Br] > [BisOct(MIM)2][2BF4] > [BisOct(BnIM).][2Br]. Essa
ordem segue a mesma tendéncia observada por ITC, para as primeiras interagdes LI'*LI.
Como previamente publicado por nosso grupo de pesquisa, o comportamento de
agregacdo de LIs dicatidonicos é fortemente relacionado a sua hidrofobicidade (Frizzo,
Bender, et al., 2015).

O [BisOct(BnIM)][2Br] apresentou o menor valor de CAC e isso pode ser
atribuido a maior hidrofobicidade deste LI, causada pela presenca dos grupamentos benzil
ligados ao N3 dos anéis imidazolineos. Adicionalmente, os anéis aromdticos podem
participar em interacdes -1, C-H-- -7, anion--- & e cdtion- - -7 na superficie do agregado,
contribuindo para reduzir o valor de CAC (Giese, Albrecht e Rissanen, 2015; Mahadevi

e Sastry, 2013, 2016).

157



O grau de ionizagdo é também reduzido para o [BisOct(BnIM);][2Br] em
comparacao com o [BisOct(MIM).][2X] (em que X = Br e BF4), indicando que uma maior
proporcdo de anions sdo melhor estabilizados na superficie dos agregados. Ao et al. (Ao
et al., 2009) observaram, a partir de dados de tensao superficial, que LIs dicatidnicos com
diferentes tamanhos da cadeia alquilica espagadora (2, 4 e 6 carbonos) e cadeia alquilica
lateral longa (12 carbonos) apresentam valores de CAC muito baixos (0.75-0.78 mM).
Isto pode ser atribuido a maior hidrofobicidade desse LI conferido pela cadeia alquilica
lateral.

Em geral, LIs puros tem valores maiores de CAC que sistemas LI + IFA. Essa
observacdo indica que a habilidade de agregacdo é melhorada na presenca dos IFAs
(Tabela 17). A repulsdo cétion-cdtion na formacgado de agregados de LI sdo provavelmente
reduzidas, devido a estabiliza¢do adicional dos IFAs na superficie do agregado. Esse
comportamento ja foi reportado anteriormente por Mahajan, Sharma e Mahajan (2012) e
foi relacionado ao fato de que IFAs sdo compostos organicos polares que sdo adsorvidos,
principalmente, na por¢do externa da micela, na superficie do agregado.

A adsor¢do de aditivos favorece a agregacao. Essa suposi¢do € suportada pelos
valores de AG°; que se torna mais negativo na presenca do farmaco, provando que a
agregacdo € favorecida. Os maiores valores de K mostram que o equilibrio em dire¢do a
agregacdo € também favorecido na presenca de IFA. Entretanto, para os sistemas
[BisOct(BnIM)2][2Br] + IFA os valores de K foram inferiores (maiores valores de CAC)
que o valor para o [BisOct(BnIM)][2Br] na auséncia de IFA. Nesse caso, a presenca do
grupamento benzila ligado ao anel imidazolineo pode promover um impedimento estérico
adicional entre os mondmeros de LI e moléculas de IFA na superficie do agregado,
desfavorecendo o processo de agregagao.

Recentemente, Pal e Yadav (2016) avaliaram as interacdes do cloreto de lidocaina
com SAILs. Os autores evidenciaram que a CAC diminui na presenc¢a do IFA. Os autores
atribufram a reducdo nos valores de CAC a presenca de interagdes cation''m entre os anéis
imidazolineos do SAIL e as moléculas de farmaco. Neste trabalho, o grupamento benzila
ligado ao anel imidazolineo no [BisOct(BnIM)>][2Br] impede esse tipo de interagdo na

superficie do agregado.

158



4.7.4. RMN

As interagdes dos IFAs (AS, Ibu e Par) com Lls dicatidnicos também foram
identificadas por RMN de 'H. Mudancas nos valores de deslocamentos quimicos (8) no
espectro de um sistema LI + IFA em relacdo aos componentes separados, nas mesmas
condi¢Oes, permitiu estabelecer a natureza das interacdes entre LI e IFA nos diferentes
sistemas avaliados (Mahajan, Sharma e Mahajan, 2012; Mehta et al., 2006).

As mudancas nos 'H § dos LI e IFA estdo demonstradas nas Figuras 62(a) e 62(b)
para o sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS nas regides caracteristicas de sinais de 'H de
aromdticos e aliféticos, respectivamente. Os sinais em 0 proximos a 7,3 e 3,3 sdo
atribuidos aos picos dos residuos de solventes nido deuterados CHCIl; e CD3OH,

respectivamente.

Figura 62. Comparacio entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(MIM).][2Br] + AS e os componentes puros [BisOct(MIM);][2Br] e AS.
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No espectro de 'H RMN do sistema LI + AS, pode-se observar mudangas nos
deslocamentos quimicos dos '"H do AS e das cabegas catidnicas do LI. Isso indica que o
AS provavelmente interage com as cabecas catidnicas dos LIs (Mahajan, Sharma e
Mahajan, 2012). O A9, nesse trabalho, é dado por Jsistema - Spuro € representa a variagcao do
deslocamento quimico do nicleo analizado. Osistema € Opuro cOrrespondem ao deslocamento
quimico do nucleo no sistema LI + IFA e o deslocamento quimico do mesmo nticleo no
componente puro, respectivamente.

A presenca do AS afeta significativamente o ambiente quimico dos hidrogénios

do LI, especialmente os nicleos de 'H diretamente ligados a cabeca catidnica. O efeito
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de desblindagem dos H4 e H5 podem resultar de interacdes de hidrogénio com o SA,
provavelmente com a carbonila. O H2 do anel imidazolineo mostra um deslocamento
quimico para campo alto (blindagem), possivelmente devido a quebra das interacdes
H2---anion na presenca do AS. Além disso, o H2 pode ser blindado por efeitos
magnéticos dos anéis aromaticos (IFA ou LI). Essas diferencas nos deslocamentos
quimicos do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS confirma a ocorréncia de interacdes
entre as moléculas do [BisOct(MIM)2][2Br] e do AS.

Mehta et al. (2006) publicou que a presenca de diclofenaco de sédio afeta fortemente o
ambiente quimico dos 'H dos surfactantes de amonio: brometo de
didodecildimetilaménio (DDAB) e cloreto de dodeciltrimetilamonio (DTAC),
especialmente os 'H préximos as cabecas. Foi concluido que mudangas significativas nos
valores de 6 confirmaram a interac@o entre o fairmaco e as moléculas de surfactante na
superficie da micela em solugao.

Como previamente discutido (tépico 3.4), as cadeias alquilicas dos LlIs
[BisOct(MIM)2][2X] (em que X = Br e BFs) estdo dobradas e as cabecas catiOnicas
interagem entre si através de interagdes do tipo empilhamento C-H'*w na superficie do
agregado. Espera-se que os LIs dicationicos avaliados neste estudo, estejam organizados
de maneira similar. Assim, pode-se predizer que a presenca de IFA afeta fortemente as
interacdes entre as cabecas catidonicas, quando comparado com a autoassociagdo, de
forma que as cabecas se organizam de forma a interagir efetivamente com as moléculas
de IFA.

As mudancas AS dos 'H da cadeia alquilica (H12, H13 e H14) do LI na presenca
de AS foram insignificantes, portanto ndo foram demonstrados para uma melhor
visualiza¢do dos sinais que apresentaram altera¢des. Os sinais em 3.9 ppm no espectro do
AS pode ser atribuido a reagdes de troca entre o metanol deuterado e o hidrogénio do
acido carboxilico do AS e/ou a dgua. O sinal em 4.9 ppm no espectro do
[BisOct(MIM).][2Br] + AS pode ser atribuido a mesma reacdo de troca ou dgua residual
presente na amostra.

O H11 mostrou um deslocamento quimico para campo alto (blindagem) devido
ao aumento no efeito de blindagem provocado pelos anéis imidazolineos localizados na
superficie do agregado (Figura 62(b)). Neste caso, a presenca de IFA na superficie dos
agregados promove uma estabilizacdo adicional na repulsdo eletrostatica sofrida pelas
cabecas catidnicas, tornando os agregados mais compactos e gerando o efeito de

blindagem. Contudo, o efeito de blindagem do H31 pode estar relacionado a ocorréncia
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de interacdes do tipo C-H---m na superficie do agregado, em que o H31 esté localizado
no cone de blindagem dos anéis aromaticos (LI ou SA) (Figura 63(b)). O mesmo
comportamento foi observado para os deslocamentos quimicos dos sistemas
[BisOct(MIM)][2Br] + Ibu e [BisOct(MIM)][2BF4] + Par.

Por outro lado, nos sistemas [BisOct(MIM)2][2Br] + Par, [BisOct(MIM)2][2BF4]
+ AS e [BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu os H4 e H5 deslocam para campo alto, exatamente
como o H2 (Figura 62(a)). Neste caso, todos os nicleos de 'H dos anéis imidazolineos
estdo sofrendo efeitos magnéticos dos anéis aromaticos e ndo sao doadores para ligacoes
de hidrogénio. Esse comportamento confirma que as interacdes nesses sistemas sao
complexas e dependem de ambos LI e IFA avaliados, como previamente observado pelas
nas medidas de ITC e condutividade. Os espectros desses sistemas estdo demonstrados
no Apéndice VI.

E importante mencionar que os espectros de 'H dos sistemas
[BisOct(BnIM)2][2Br] + IFA demonstram mudancas de 6 menos significativas em
relacdo aos componentes separados, com exce¢do do H2 das moléculas de LI. Como
previamente observado a partir dos resultados de ITC e condutividade, a presenca dos
grupamentos benzila ligados no anel imidazolineo pode conferir um maior grau de
hidrofobicidade para o [BisOct(BnlM)2][2Br], promovendo menores Cass € CAC para o
processo de auto-organizagao.

Por outro lado, nos sistemas [BisOct(BnIM)>][2Br] + IFA o grupo benzila na
superficie do agregado pode desfavorecer interacdes entre os mondmeros de LI e as
moléculas de IFA, retardando o processo de agregacdo. Por esta razdo, as interagdes dos
sistemas [BisOct(BnIM)2][2Br] + IFA sdo mais dificeis de serem detectadas por RMN de
'H e somente interacdes de hidrogénio fortes sdo observadas na concentracdo avaliada

(50 mM).

4.8. Heteroassociagdo de LIs e IFAs neutros no estado sélido

O objetivo deste tdpico serd investigar a ocorréncia de interagdes intermoleculares
decorrentes da heteroassociacdo entre IFA e liquidos idnicos no estado s6lido. Os mesmos
modelos (LIs e IFAs) avaliados no liquido foram analisados no estado sélido, a fim de
investigar se as interagcdes no estado liquido também podem ocorrer no estado sélido.

Esta parte do trabalho por ser subdividida nas seguintes etapas:
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(i) Obtencao das misturas LI + IFA através de dois métodos distintos: Método A:
agitacao/evaporacdo de solvente (Figura 63); Método B: por moagem dos componentes
(utilizando metodologia de moagem assistida por solvente (do inglés: solvent-drop

grinding) no moinho de bolas (do inglés: ball mill) (Figura 63).

Figura 63. Esquema representativo dos métodos A e B.

(if) Caracterizacao dos sistemas por PXRD, Raman, espectroscopia no IV, DSC e
raios X de monocristal (do inglés: Single Crystal X Ray Diffraction — SCXRD).

As misturas 1:1 de LIs e IFAs foram submetidas a diferentes tipos de
experimentos para avaliar a interagdo entre os componentes no estado sélido. Foram
sintetizados 18 sistemas diferentes (9 sistemas por agitacdo/evaporacio de solvente e 9
sistemas utilizando a metodologia solvent-drop grinding no moinho de bolas). Os

resultados estdo discutidos abaixo.

4.8.1. DSC

As propriedades térmicas dos LIs dicatidnicos e suas interagdes com [FAs foram
caracterizadas utilizando DSC. Essa técnica ¢ amplamente aplicada em estudos de
interacOes entre componentes de diferentes naturezas, como receptor-ligante na
bioquimica (Na et al., 2003) e nanoparticulas hibridas de farmacos-lipidios em quimica
dos materiais (Li et al., 2006, 2008). O deslocamento de picos de fusdo e cristalizagdo, o
aparecimento ou desaparecimento de picos e deslocamentos na linha base na curva de
DSC pode evidenciar a existéncia de novas organizacdes relacionadas a interagdes entre
os componentes de uma mistura. Nessa investigacdo, diferencas nos eventos térmicos

entre LIs puros e os sistemas LI + IFA foram observadas. Os resultados entdo
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demonstrados nas Tabelas 18 e 19 para os sistemas obtidos pelos métodos A e B,

respectivamente.

Tabela 18. Dados de DSC para os LIs puros e sistemas LI + IFA obtidos pelo método A.

Dad [BisOct(MIM)2][2BF:] [BisOct(MIM)2][2Br] [BisOct(BnIM)2][2Br]
ados®
Puro +Ibu +Par +AS Puro +Ibu +Par +AS Puro +Ibu +Par +AS
Tg® 5416 521 14,84
-37,89° -° .© . e . . e .
°O) (x0,11)  (£2,76) (+4,05)
Tn® 71,50 74,97 66,25 43,30 70,17 63,83 42,03 66,00 80,17 59,01 65,34 51,71
(°C) (#1,82)  (+0,17)  (#0,21) (¢1,73) | (#1,02) (¢0,14) (*1,34) (x0,38) | (£0,75) (¢0,09)  (¢1,52)  (¢0,39)
AH¢ 28,37 37,24 22,23 23,30 33,36 35,63 108,92 42,67 44,53 69,96 14,78 46,04
(kJ mol ™) (0,09)  (£5,44) (£0,94) (£3,36) | (£3,24) (+0,27) (*1,36) (*1,42) | (x1,42) (£1,88) (+3,01) (£2,50)
Tr* 147,28 136,0 137,70
_e _E _E _e _E _E _E _e _e
(°C) (+4,78) (+2,33) (£2,80)
AHy* 20,14 16,27 11,71
_C _e _e _C _e _e _C _C
(kJ mol ™) (£3,69) (+4,13) (£3,75)

*Todos os dados de DSC sdo provenientes de uma média e desvio padrdo de trés medidas. ® Temperatura de transigdo vitrea.

“Temperatura de fusio. “Entalpia de fusdo. °Evento térmico nio detectado.

Tabela 19. Dados de DSC para os LIs puros e sistemas LI + IFA obtidos pelo método B.

Dados: [BisOct(MIM)2][2BF4] [BisOct(MIM)2][2Br] [BisOct(BnIM)][2Br]
ados®
Puro +Ibu +Par +AS Puro +Ibu +Par +AS Puro +Ibu +Par +SA
Tgb -27,05
—37,89b . © € £ £ £ e e . e
(°C) (+0,57)
Tn® 71,50 75,76 64,35 35,55 70,17 59,57 64,75 80,17 58,29 54,84 47,33
(°C) (*1,82) (+0,69) (x0,77) (£0,21) | (*1,02) (%0,18) (#0,54) | (+0,75)  (x0,28) (+0,32) (%0,15)
AH;* 28,37 53,38 27,90 15,05 33,36 66,48 R 39,36 44,53 71,14 19,32 57,13
(kI mol") | (20,09) (x1,78) (*1,23)  (20,21) | (¥3,24)  (%0,85) ’ (*#2,77) | (£1,42)  (¥2,26) (£2,56) (£2,11)
Tn® 127,73 128,36 136,0 199,43 132,22
_e _e _C _e _e _C _C
(°C) (£2,34) (#2,37) (¥2,33)  (%0,55) (+0,73)
AH? 11,42 69,42 16,27 17,07 48,60
_E _E _e _E _E _e _e
(kJ mol") (#1,19)  (%10,13) (#4,13)  (£2,44) (x11,77)
Tp® 187,77
_e _e _C _e _e _C _C _C _e _C _C
(°C) (+0,56)
AH3¢ 2,84
_E _E _e _E _E _e _e _e _E _e _e
(kJ mol ™) (+0,64)

*Todos os dados de DSC sdo provenientes de uma média e desvio padrdo de trés medidas. ® Temperatura de transigdo vitrea.

“Temperatura de fusio. “Entalpia de fusdo. °Evento térmico nio detectado.

Diferencas nas temperaturas de fusao foram observadas para todas os sistemas LI
+ IFA, obtidos pelo método A se comparados com os LIs puros (Tabela 18). De maneira
geral, todos os sistemas na presenca de API apresentaram temperaturas de fusdo (Ty)
inferiores aos LIs puros. Os valores de entalpia de fusdo (AHf) também sofreram
As sistemas
[BisOct(MIM),][2Br] + Par (Aan ~ 75 kJ mol™") e [BisOct(BnIM)][2Br] + Par (Aan ~ -
30 kJ mol™).

variagoes. alteracdes mais significativas aconteceram para oS
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Além disso, uma nova temperatura de fusdo (Tr) associada a uma segunda
entalpia de fusdo (AH2), foi observada para esses dois sistemas. Esses resultados
evidenciam uma nova organizacdo nos sistemas, emergentes das interacdes
supramoleculares entre moléculas de LI e IFA que acontecem a partir da ruptura de
interacdes LI'*"LI ou IFA‘-'IFA, intrinsecas dos componentes puros separados (LIs e
IFASs).

A partir dos dados apresentados na Tabela 19, os sistemas obtidos pelo método B
também sofreram modificacdes em relagdo ao comportamento térmico, se comparados
aos LIs puros. Embora os valores de Tr e AHr serem diferentes dos sistemas obtidos por
agitacdo/evaporacdo de solvente, os sistemas [BisOct(MIM);][2Br] + Par e
[BisOct(BnIM)2][2Br] + Par obtidos nesta metodologia, também apresentaram as
alteracdes mais significativas.

Os pontos de fusao dos IFAs utilizados neste estudo correspondem a 158,8 °C (82
kJ mol™), 165,3 (28,3 kI mol'!), 75,8 °C (26,1 kJ mol™") para écido salicilico, paracetamol
e ibuprofeno, respectivamente. De acordo com esses dados, € possivel que algumas
transi¢des dos sistemas LI + IFA observadas por DSC estejam relacionadas, ndo somente

com o LI, mas também com as transi¢des decorrentes nos IFAs puros.

4.8.2. PXRD

A difracdo de raios X de um pé cristalino € um resultado direto da periodicidade
tridimensional de dtomos e moléculas em uma rede cristalina. A ocorréncia de novas
interagdes promove arranjos supramoleculares distintos (diferentes fases cristalinas) que
podem ser identificados a partir mudancas no perfil de difracdo do material. Por esse
motivo, os sistemas LI + IFA obtidos a partir dos metédos A e B, foram submetidos a
andlises de PXRD. O perfil de difracdo das misturas foi comparado com o difratograma
das substancias puras.

A amostra [BisOct(MIM)z][2Br] + AS, obtida no método A, demonstrou uma
mudanca significativa no perfil de difracdo se comparado ao padriao apresentado pelos
componentes puros (Figura 64(a)). O aparecimento de picos de difracdo em torno de 5 e
10 ° e o desaparecimento de picos acima de 30° no sistema foi observado. Isto indica que
as interagdes intermoleculares entre [BisOct(MIM):][2Br] e AS podem estar formando

uma nova fase cristalina.
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Os sistemas LI + Par apresentaram modificagdes bastante pronunciadas nos
padrdes de difracdo em relagdo aos componentes puros. A mistura [BisOct(MIM)2][2Br]
+ Par demonstrou presenca de conteido amorfo, ausente nos componentes puros (Figura
65(a)). No entanto, alguns picos de difracao permaneceram, indicando que algum grau de
organizacdo estrutural € mantido mesmo com a ocorréncia da amorfizagao. A presenca
de conteiddo amorfo caracteriza uma substincia que perdeu parte de sua organizacdo
periddica, indicando que a estrutura do material foi alterada.

Os difratogramas de PXRD das misturas [BisOct(MIM):][2Br] + SA e
[BisOct(MIM).][2Br] + Par obtidas pelos métodos A e B estdo demonstrados nas Figuras
64(b) e 65(b). O perfil de difracdo do sistema [BisOct(MIM)][2Br] + Par obtido pelo
método A indica um sistema ligeiramente mais cristalino do que o mesmo sistema obtido
pelo método B (Figura 65(b)). Isso pode estar relacionado ao processo mais lento para a
obtencdo do sistema pelo método A, fornecendo mais tempo para organizacio entre os
componentes durante a evaporacdo do solvente.

De forma geral, o padrdo de difracdo dos sistemas foi bastante semelhante nos
dois métodos. Isso indica que ambos os métodos utilizados, podem ser aplicados para a
obtencdo de sitemas multicomponentes LI + IFA. Contudo, cabe ressaltar que o método
B ¢ mais eficiente, j4 que as amostras sdo obtidas de maneira rdpida e utilizando uma
quantidade minima de solvente, que auxilia na interagdo entre os componentes. Os
difratogramas de PXRD dos outros sistemas LI + IFA avaliados neste estudo estdo no

Apéndice VII, incluindo os sistemas [BisOct(MIM),][2Br] + Ibu.

Figura 64. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM)>][2Br] + AS (a) obtido pelo
métodos A em comparacido com os componentes puros e (b) obtido pelos dois métodos

(A eB).

T T T T T T
[BisOCt(MIM)2][2Br] + AS —— Método A
[BisOct(MIM)2][2Br] —— Método B
——AS |

L Dl b

T T T T T T T T
10 20 30 40 50 60 10 20 30 40
20 20

(a) (b)

Intensidade (u.a.)
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Figura 65. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM);][2Br] + Par (a) obtido pelo
métodos A em comparacdo com 0s componentes puros e (b) obtido pelos dois métodos
(AeB).

T T T T T T
[BisOct(MIM)2][2Br] + Par —— Método A
[BisOct(MIM)2][2Br] —— Método B
Par

Intensidade (u.a.)

20 40 60 10 20 30 40 50
20 20

(a) (b)

4.8.3. SSNMR

O SSNMR ¢é uma das técnicas mais robustas para acessar um conhecimento
molecular profundo, bem como, interacdes que ocorrem entre materiais. A andlise de
espectros 1D de alta resolucdo, em que apenas a dependéncia do deslocamento quimico
isotrépico no ambiente local é explorada, pode auxiliar na caracterizacao de diferentes
sistemas (Geppi et al., 2008).

Inicialmente, *C CPMAS de todos os sistemas de LI + IFA (obtidos pelos
métodos A e B) foram realizados para comparar com os espectros dos componentes puros,
com o intuito de avaliar a ocorréncia de modificacdes nos sistemas. Se diferencas forem
notadas nos picos de '°C, relacionadas a deslocamentos quimicos ou alargamento de
sinais, isso pode evidenciar interagdes entre as moléculas de LI e IFA. Além disso,
diferencas podem ser atribuidas pela presenca de uma nova organizacdo cristalina,
diferentes propriedades conformacionais e/ou interacdes intermoleculares (ligacdes de
hidrogénio, i6nicas e/ou van der Waals) decorrentes no sistema. O espectro de '*C
CPMAS do sistema [BisOct(MIM)>][2Br] + AS estd demonstrado na Figura 66. A
numeracao atribuida para os atémos dos IFAs desde estudo foi realizada somente para a

atribuicao de sinais e ndo estd relaciona com a nomenclatura dos compostos.
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Figura 66. Espectro de '3*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS, obtido pelo

método A em comparacgdo com os materiais de partida.
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A Figura 66 mostra diferencas no perfil do espectro e nos deslocamentos
quimicos dos nucleos de 13C no sistema [BisOct(MIM),][2Br] + AS, se comparados com
os espectros do [BisOct(MIM).][2Br] e AS. E possivel observar que, os sinais dos
carbonos C1, C5, C6 e C7 do AS estio divididos no sistema [BisOct(MIM).][2Br] + AS,
evidenciando um aumento na complexidade do sistema (Figura 66). Essa divisdo nos
sinais evidencia que as moléculas de AS presentes no sistema estdo experimentando
diferentes ambientes magnéticos, que podem estar relacionados a novas fases cristalinas.
Isso indica que novas fases cristalinas relacionadas a autoassociacdo (AS + AS) ou
heteroassociagdo (LI + AS) podem ter sido formadas.

Para comprovar que as mudancas de deslocamento quimico do sistema
multicomponente (LI + IFA) sdo emergentes da mistura entre os dois componentes, cada
componente puro foi submetido aos mesmos métodos de sintese (métodos A e B) dos
sistemas LI + IFA. Desta forma, descarta-se que as mudancas de deslocamento quimico
possam ser provenientes apenas de uma nova organizacdo dos componentes separados

(e.g., formacdo de solvatos e/ou polimorfos), quando submetidos aos métodos A e B. Esse
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mesmo procedimento foi adotado para as amostras avaliadas por PXRD, Raman, IV e
SCXRD.

De todos os sistemas LI + IFA avaliados, trés sistemas tiveram espectros de B3c
CPMAS distintos, i.e., que ndo representam apenas uma mistura fisica entre os
componentes. Esses sistemas foram obtidos a partir dos métodos A e B (total de seis
amostras) e estdo apresentados na Figura 67.

Para os demais sistemas LI + IFA, os sinais dos componentes no sistema
coincidem com os sinais dos componentes puros. Em geral, foi observado que os sistemas
contendo o LI [BisOct(MIM)2][2BF4] e/ou o IFA ibuprofeno, nao formaram novas
organizagdes LI + IFA provenientes de interagcdes supramoleculares no estado sélido. Isso
indica que interagdes entre LI e IFA dependem tanto das caracteristicas do LI como do
farmaco presente no sistema. Os espectros destes sistemas podem ser visualizados no

Apéndice VIIL.

Figura 67. Representacdo dos sistemas que apresentaram alteracdes significativas nos

espectros de °C CPMAS.
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Para aprofundar a investigacio em relacdo a caracterizagdo dos sistemas
multicomponentes — assistidos por interacdes intermoleculares — formado por LI e IFA,
espectros de >N CPMAS (Figura 68) foram coletados para os sistemas demonstrados na
Figura 67, a partir dos métodos A e B. Esses espectros foram comparados com os

espectros dos componentes puros.

168



Figura 68. Espectro de "N CPMAS do sistema [BisOct(MIM).][2Br] + AS obtido pelo
método A, em comparacdo com o espectro do LI puro. Os * correspondem as bandas

laterais dos sinais do LI.
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O proposito desse experimento € observar se os nitrogénios 1 e 3 dos anéis
imidazolineos apresentam mudancas nos deslocamentos quimicos evidenciando a
formacao de um sistema multicomponente. Na Figura 68, o espectro do sistema
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS foi comparado apenas com o espectro do LI puro, devido a
auséncia de ntcleos de nitrogénio no 4cido salicilico.

A partir da andlise do espectro do sistema multicomponente, é possivel perceber
que grande parte do LI (sinal mais intenso) estd interagindo com o SA devido ao grande
deslocamento do pico do N1 para campo alto (blindagem). Contudo, um sinal em -210
ppm, coincidente com o N1 do LI puro também € observado. Isso indica que parte do LI
(auto-associagdo) também estd presente. O sinal do N3 estd divido indicando que as
moléculas de LI estdo experimentando ambientes magnéticos diferentes. Essa observagao
evidencia a complexidade do sistema estudado, em que uma nova organizacdo LI + IFA
pode estar misturada com as fases cristalinas dos materiais de partida remanescentes.

Os espectros de "N CPMAS dos outros sistemas, podem ser observados no

Apéndice VII. O espectro do sistema [BisOct(BnIM)2][2Br] + Par (método A) nio foi
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obtido devido a caracteristica da amostra. Todos os espectros de N CPMAS foram
calibrados a partir do 6 do nitrogénio da glicina (-347.4 ppm), calibrado a partir do

nitrometano.

4.8.4. Raman e IV

Espectroscopia Raman tem sido utilizada para caracterizar estruturas de LI em
relacdo a conformacao, interagdes cation-anion, ligacdes de hidrogénio e propriedades
dindmica (Marekha et al., 2015; Moumene et al., 2015; Penna, Faria e Ribeiro, 2015).
Adicionalmente, essa técnica também tem sido utilizada para auxiliar na caracteriza¢ao
de cocristais, onde o espectro de Raman do cocristal demonstra diferencas em
comparacdo com os materiais de partida (Brittain, 2009, 2010). Nesse sentido, essa
técnica foi utilizada para verificar possiveis diferencas entre as bandas de Raman dos
sistemas LI + IFA em comparacdo com os componentes puros. A Figura 69 demonstra o
perfil de Raman do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS, obtido pelos métodos A e B,

comparados com os perfis dos componentes puros.

Figura 69. Espectros de Raman do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS obtido pelos
métodos (a) A e (b) B.
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A partir da Figura 69, ndao é possivel observar diferengas significativas no
espalhamento Raman, considerando os métodos A e B, para o sistema
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS. Contudo, algumas bandas especificas podem sofrer
deslocamentos em funcdo da ocorréncia de interagdes. A carbonila pode atuar como

aceptora de H (provavelmente o H2) do LI. Dessa forma, o nimero de onda (v) de
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espalhamento da carbonila presente nos IFAs foi avaliada no sistema LI + IFA e
comparada com v da carbonila no componente puro. Os dados estdo apresentados na
Tabela 20 e serdo discutidos junto aos dados de IV.

Em amostras sélidas, o efeito da energia na regido do IV influencia diretamente
na condutividade elétrica e térmica do material. Por essa razdo, o IV fornece informacoes
importantes em relagdo a condi¢des estruturais e composi¢ao dos materiais (Rodrigues e
Galzerani, 2012). Portanto, mudancgas nas bandas de IV dos sistemas LI + IFA em relacdo
as bandas dos LI e IFA podem ser atribuidas a propriedades emergentes do sistema,
conferido por interagdes intermoleculares entre os componentes da amostra. A Figura 70
demonstra os espectros de IV do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS nos dois métodos

diferentes, em comparacao com os materiais de partida.

Figura 70. Espectros de IV do sistema [BisOct(MIM)][2Br] + AS obtido pelos métodos
(a) A e (b) B.
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A Figura 70 também nao indica mudangas pronunciadas nas bandas de IV em
relacdo aos componentes puros. A banda de absor¢io observada em torno de 3400 cm™ é
caracteristica da presenca de dgua nos sistemas avaliados. Nos espectros de IV, o A da
carbonila dos IFAs puros também foi avaliada e comparada com o A das carbonilas dos
IFAs presentes nos sistemas LI + IFA avaliados.

As bandas vibracionais da carbonila no IV ocorrem em 1650,3 e 1647,18 cm™
para o paracetamol e 4cido salicilico, respectivamente. No Raman, essas bandas ocorrem
em 1647,18 e 1633,97 cm™! para paracetamol e 4cido salicilico, respectivamente. Essas
bandas foram subtraidas das bandas nos espectros das misturas, para verificar o

deslocamento das bandas na presenca de LI (AVc-o). Dessa forma, Avc-o é calculado
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utilizando a seguinte relagdo: Vc-o (Li+IFA) - Vc=0 ara). Os resultados de Avc-o para os

sistemas LI + IFA estdo demonstrados na Tabela 20.

Tabela 20. Bandas vibracionais (Vc=0) € deslocamento das bandas vibracionais (AVc=0)

da carbonila dos IFA nos sistemas LI + IFA a partir do Raman e IV.

Método A? Método BP

Sistema v Raman v Raman

Vc=0 Vc=0 Vc=0 Vc=0 Vc=0 Avc=o Vc=0 Avc=0
[BisOct(MIM)2][2Br] + SA  1654,37 0,66 1655,47 21,5 1654,29 0,58 165549 21,52
[BisOct(MIM)2][2Br] + Par  1672,34 22,04 1669,04 21,86 1669,59 19,29 1667,81 20,63
[BisOct(BnIM)2][2Br] + Par  1677,28 26,98 1664,35 17,17 165940 9,10 1656,32 9,14

Agitacdo/evaporagio de solvente. "Moagem assistida por solvente.

Deslocamentos nas bandas da C=0O dos IFAs foram observados em todos os
sistemas avaliados por IV e Raman (Tabela 20). Isso indica que a carbonila dos IFAs sdo
sitios de interagdes nos sistemas LI + IFA. Esse resultado evidencia a ocorréncia de
interacdes entre os sistemas LI + IFA (heteroassociacdo), levando a formagao de uma

nova fase cristalina.

4.8.5. SCXRD

Cristais apropriados para andlise de raios X de monocristal do sistema
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS (obtido pelo método A) foram isolados. Essa medida
confirmou a ocorréncia de heteroassociagdo no estado sélido para o sistema
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS, indicando que LIs e IFAs interagem tanto no estado liquido
como no solido. A agitacdo e evaporacao de uma solucdo 1:1 etanol-dgua (v-v) (método
A) foi 0 meio de interacdo entre os componentes, permitindo a nucleac@o do sistema LI
+ IFA e posterior crescimento do cristal. A cela unitidria obtida para o sistema

[BisOct(MIM)2][2Br] + AS esta demonstrado na Figura 71.
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Figura 71. Cela unitdria do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS.

O sistema encontrado é bastante complexo, sendo composto por 4 dications, 3
moléculas de AS, 6 dguas e 8 brometos. Em estudos futuros, importantes informagdes
poderdo ser obtidas a partir desse cristal, em relacdo a como o sistema multicomponente
(heteroassociagdo) foi formado e qual a importancia de cada componente (LI, H>O e AS)

para formacao do cristal. Os dados de coleta do cristal e refinamento estdo demonstrados

no Apéndice VII.

4.9. Consideragdes Finais do Capitulo III

O tépico 3.7 demonstrou através das técnicas de I'TC, condutividade, ESI-MS-MS
e 'H RMN que LIs dicatidnicos podem interagir efetivamente com IFAs de diferentes
caracteristicas. Dados de ITC demonstraram que a Cass (relacionadas com as primeiras
interacdoes LI'**API) € reduzida para [BisOct(MIM)2][2X] (em que X = Br e BFs),
enquanto que é aumentada para o [BisOct(BnIM)2][2Br] na presenca dos IFAs.

Diferentes tendéncias foram observadas para os valores de AHass de acordo com a

combinacdo LI + IFA monitorada. Esses resultados indicaram um complexo balango de

interacdes entre LI e IFA. Contudo, uma importante consideracdo foi observada, as
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primeiras interacdes LI + IFA sao dirigidas pela estrutura do LI, uma vez que AHass dos
sistemas LI + IFA mantém a mesma ordem de magnitude para diferentes IFAs.

Dados de condutividade forneceram importantes informagdes sobre o
comportamento de agregacao dos LIs na presenca e na auséncia de IFAs. Foi observado
que a CAC diminui na presen¢a de IFAs para o [BisOct(MIM)>][2X] (em que X = Bre
BFs) e aumenta para o [BisOct(BnIM)2][2Br], demonstrando a mesma tendéncia dos
dados de Cass, obtidos por ITC. Quando a CAC diminui, o AGY, apresenta valores mais
negativos e Ka maiores, demonstrando que a heteroassociagcao (LI + IFA) é favorecida em
comparacao com a autoassociacao (LI + LI).

A partir dos dados de ESI-MS-MS, as espécies [BisOct(MIM)>X]* (em que X =
IFA) foram detectadas no modo positivo. Valores referente a forca de interacdo dication-
IFA foram obtidos, baseadas em dados de Ecm,12, sendo esse o primeiro estudo em que
interacdes dication + IFA foram caracterizadas quantitativamente por ESI-MS-MS. Os
resultados mostraram que LIs dicatidnicos podem interagir mais fortemente com AS (~21
kJ mol!) do que com Ibu (~8 kJ mol™).

Espectros de RMN de 'H comprovaram a ocorréncia das interacdes entre LlIs e
IFAs devido as significativas mudancas nos deslocamentos quimicos dos nucleos dos
sistemas em relacdo aos componentes separados. Devido a maior mudanga dos & das
cabecas catidnicas, foi sugerido que os IFAs estdo localizados na superficie dos agregados
de LI, na solu¢do etanol-dgua. O [BisOct(BnIM)2][2Br] demonstrou grandes
modificagdes no & do H2 dos LIs (H mais acido do LI), indicando que as interacdes nos
sistemas [BisOct(BnIM).][2Br] + IFA s ocorrem principalmente através desse sitio de
interagdo. A complementaridade das técnicas forneceu importantes informagdes sobre a
heteroassociagdo entre liquidos idncios e IFAs.

A partir do tépico 3.8, foi possivel observar que sistemas LI + IFA sao possiveis
de ser formados através de interagdes intermoleculares, utilizando métodos de sintese
brandos (métodos A e B). Dados de DSC demonstraram diferencas no perfil térmico dos
sistemas se comparados aos componentes puros. Difratogramas de raios X em po
indicaram a presenga de novas fases cristalinas nos sistemas. Dados de IV e Raman,
apesar de ndo demonstrarem grandes modifica¢des no perfil das bandas, demonstraram
deslocamentos nas bandas da carbonila dos IFAs no sistema LI + IFA.

Um monocristal do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS foi obtido a partir do
método A. Esse resultado comprovou a formagdo dos sistemas e corroborou com os

resultados do tépico 3.7, em que as interagdes LI + IFA foram observadas em solucdao. A
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partir do monocristal do sistema [BisOct(MIM),][2Br] + AS estudos mais profundos
poderdo ser realizados para elucidar a importancia das moléculas de LI, AS, H>O para a

formacao e crescimento do cristal.

175



5. CONCLUSOES

Essa tese foi dividida em 3 capitulos com ordem crescente de complexidade do

sistema estudado.

No capitulo 1:

Foi possivel determinar parametros de caracterizacdio dos LIs que

fornecem dados importantes relacionadas ao tipo de aplicacdo (como

materiais) que esses LI poderdo ser designados. Duas classes de LIs foram

avaliadas:

(i)

(ii)

No capitulo 2:
(iii)

(iv)

No capitulo 3:

Para os LIs do cdtion [BisOct(MIM)]** e diferentes anions (CI,
Br, NOs, SCN, BF4+ e NTF>") os resultados indicaram que as
estruturas sdo termicamente estdveis e que a solubilidade depende
do grau de hidrofobicidade dos anions.

Para a classe de LIs com diferentes tamanhos de cadeia alquilica
lateral, os dados de cinética de decomposi¢ao das estruturas foram
correlacionados com estruturas de LIs monocatidnicos andlogos.
Em geral, LIs dicatidnicos sdo termicamente mais estaveis que
estruturas monocationicas. Esse resultado foi atribuido a presenca

de uma cabeca catidnica adicional.

Para os Lls dicatidnicos do cétion [BisOct(MIM)2]** com
diferentes anions (Br’, NO3", SCN" e BF4") agregados esféricos sdo
formados em solug¢do. Foi observado que a cadeia alquilica dos LI
encontra-se dobrada no interior dos agregados. A medida que a
hidrofobicidade dos anions aumenta, agregados mais compactos
sdo esperados. Interagdes na superficie dos agregados também
foram elucidadas para os diferentes LlIs.

Parametros termodindmicos foram determinados para o
[BisOct(MIM).][2Br]. Foi possivel observar que o processo de
agregacdo € entalpicamente dirigido. Além disso, foi observado
que a agregacdo é desfavorecida com o aumento da temperatura e

que o tamanho dos agregados diminui.
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(v)

(vi)

No estado liquido foi possivel observar que LIs e IFAs interagem
j4 em concentragdes muito baixas de LI. Apds a CAC, os IFAs
passam a interagir na superficie do agregado. Em geral, as
interacdes sao complexas e dependentes da combinacdo LI + IFA.
No estado sélido, evidéncias importantes sobre a formacgao de
sistemas LI + IFA foram obtidas. O SSNMR indicou quais
combinagdes formaram novos sistemas. A formagdo do sistema
[BisOct(MIM).][2Br] + AS foi comprovada por SCXRD a partir

do monocristal formado pelo método A.
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6. SUGESTOES PARA CONTINUIDADE DO TRABALHO

1) Tendo em vista que a estrutura supramolecular do sistema
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS foi obtida por raios X de monocristal, sugere-se para estudos
futuros:

a) Investigar a possibilidade de obtengdo de monocristais em outros sistemas LI

+ IFA para serem utilizados como modelos de estudos de sistemas
multicomponentes.

b) Compreender porque o sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + AS foi formado e
quais foram as etapas envolvidas no processo de cristalizacdo. Responder se
as moléculas de dgua sdo relevantes para a formacdo do cristal ou apenas
consequéncia da cristalizagao.

¢) Sintetizar sistemas multicomponentes LI + IFA em diferentes propor¢des com
o objetivo de encontrar a razao molar em que somente o sistema LI + IFA puro

¢ obtido. A partir disso, verificar se propriedades como: solubilidade,
biodisponibilidade podem ser melhoradas e se pode haver reducdo nos efeitos
colaterais de determinados farmacos sem comprometer sua atividade
bioldgica.

2) Verificar a influéncia da estrutura molecular de diferentes tipos de LIs na
organizacao supramolecular, utilizando técnicas de correlacao por RMN no estado sélido
(por exemplo: 'H-">C LGCPHET) para atribuicdo dos nicleos no estado sélido. Além
disso, a comparacdo dos deslocamentos quimicos experimentais com os deslocamentos
quimicos tedricos, obtidos a partir de estruturas de raios X ja obtidas, durante estagio de
doutorado sanduiche realizado da Universidade de Aveiro — Portugal, mas ndo abordadas
nesta tese, permitird verificar como os LIs estdo organizados (presenca de diferentes fases
cristalinas).

Uma vez que os LlIs deste estudo possuem cadeias longas, o grande nimero de
graus de liberdade pode levar a diferentes conformacdes com energias semelhantes e,
consequentemente, a diferentes polimorfos. Indicios de polimorfismo nos LlIs
dicationicos avaliados nesta tese ja foram detectados. Esse resultado prévio pode abrir
caminho para pesquisas importantes na drea de engenharia de cristais. Além disso, devido

a complexidade da estrutura, polimorfos de LI sdo poucos explorados na literatura.
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Apéndice I - RMN dos LIs puros.

Figura A1. Espectro de RMN de 'H do composto [BisOct(MIM),][2Cl] a 25 °C.
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Figura A2. Espectro de RMN de '*C do composto [BisOct(MIM):][2Cl] a 25
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Figura A3. Espectro de RMN de 'H do composto [BisOct(BnIM),][2Br] a 25 °C.
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Figura A4. Espectro de RMN de '*C do composto [BisOct(BnIM):][2Br] a 25 °C.
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Apéndice II — Tépico 3.1.
UV-Vis

Figura AS. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentragao de

[BisOct(MIM).][2Br] (Abs % = 0,00216 C; r =0,997) em agua a 25 °C.
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Figura A6. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentracao de

[BisOct(MIM)2][2Cl1] (Abs % = 0,0037C; r = 0,998) em dgua a 25 °C.
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Figura A7. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentragao de

[BisOct(MIM)2][2NO3] (Abs % = 0,0154 C; r = 0,998) em dgua a 25 °C.
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Figura AS8. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentracdao de

[BisOct(MIM)2][2SCN] (Abs % = 0,00104 C; r = 0,999) em dgua a 25 °C.
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Figura A9. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentracdao de

[BisOct(MIM)2][2BF4] (Abs % = 0,0011 C; r = 0,998) em 4gua a 25 °C.
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Figura A10. (a) Absorbancia versus A e (b) absorbancia versus concentragdo de

[Oct(MIM)][2Br] (Abs % = 0,00479 C; r = 0,990) em dgua a 25 °C.
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Tabela A1. Constante de particio (K, ) e comprimento de onda (L) em que a absorbancia

(%) foi obtida, em diferentes concentracdes de LI.

LI K, A (nm)
[BisOct(MIM)][2Cl] 0,034 (£0,004) 260,5
[BisOct(MIM),][2Br] 0,063 (x0,026) 265,5

[BisOct(MIM),][2NOs] 0,074 (x0,012) 301,5
[BisOct(MIM),][2SCN] 0,647 (£0,020) 315,0
[BisOct(MIM)][2BF4] 0,695 (+0,056) 297,0

[Oct(MIM)][Br] 0,582 (+0,019) 2745
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RMN dos LIs [BisOct(MIM)2][2X] (em que: X = CI, Br, NO3, SCN, BF,).

Tabela A2. Deslocamento quimico (8)* de 'H dos LIs (50 mM) em D0 a 25 °C.

6
i
N N”CH3
31 X

X OH2 OH4 OHs OHI11 OH31 OH12 OHI3/H14
Cl 8,703 7,468 7,427 4,183 3,890 1,860 1,297
Br 8,698 7,463 7,420 4,178 3,884 1,855 1,293

NO3 8,644 7,416 7,377 4,132 3,842 1,815 1,256
SCN 8,707 7,479 7,437 4,191 3,904 1,873 1,326
BF.4 8,687 7,464 7,428 4,183 3,891 1,861 1,301

Figura Al1ll. (a) Tempo de relaxacdo (T1) dos grupos CH, e (b) CHz do
[BisOct(MIM)2][2X], em que: X = Cl (preto), Br (vermelho), NOs (azul), SCN (ciano),
BF4 (rosa), em D20 (50 mM) a 25 °C.
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Curva dos experimentos de DOSY realizados em D>O a 25 °C.
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Figura A12. Curva de DOSY referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM);][2Cl1] em D-O a

25 °C.
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Figura A13. Curva de DOSY referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM);][2Cl1] em D-O a

25 °C.
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Figura A14. Curva de DOSY referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)>][2Br] em D>O a
25 °C.
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Figura A15. Curva de DOSY referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)2][2Br] em D20 a
25 °C.
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Figura A16. Curva de DOSY referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM)2][2NO3] em DO

a25°C.
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Figura A17. Curva de DOSY referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM)2][2NO3] em DO

a25°C.
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Figura A18. Curva de DOSY referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM)>][2SCN] em D->O

a25°C.
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Figura A19. Curva de DOSY referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)2][2SCN] em DO

a25°C.
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Figura A20. Curva de DOSY referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM).][2BF4] em D>O

a25°C.
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Figura A21. Curva de DOSY referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM).][2BF4] em D>O

a25°C.
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Figura A22. Curva de DOSY referente ao sinal CH, do [Oct(MIM)][Br] em D-O a 25

°C.
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Figura A23. Curva de DOSY referente ao sinal CHz do [Oct(MIM)][Br] em D>O a 25

°C.
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Curva dos experimentos de T1 dos LIs realizados em D>O a 25 °C.

Figura A24. Curva de T1 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM).][2CI] em D-O a 25

°C.
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Figura A2S. Curva de T1 referente ao sinal CH3z do [BisOct(MIM),][2CI] em D>O a 25

°C.
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Figura A26. Curva de T1 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)2][2Br] em D>O a 25

°C.
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Figura A27. Curva de T1 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)][2Br] em D-O a 25

°C.
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Figura A28. Curva de T1 referente ao sinal CH, do [BisOct(MIM),][2NO3] em D,0O a 25

°C.
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Figura A29. Curva de T1 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM),][2NO3] em D0 a 25
°C.
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Figura A30. Curva de T1 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM),][2SCN] em D-0O a
25 °C.
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Figura A31. Curva de T1 referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM),][2SCN] em D-0O a

25 °C.
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Figura A32. Curva de T1 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM).][2BF4] em D>O a 25

°C.
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Figura A33. Curva de T1 referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM)][2BF4] em D>O a 25

°C.
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Figura A34. Curva de T1 referente ao sinal CHz do [Oct(MIM)][Br] em D>O a 25 °C.
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Figura A3S. Curva de T1 referente ao sinal CH3 do [Oct(MIM)][Br] em D>O a 25 °C.
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Curva dos experimentos de T2 dos LlIs realizados em D20 a 25 °C.
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Figura A36. Curva de T2 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM),][2CI] em D-O a 25

°C.
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Figura A37. Curva de T2 referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM).][2CI] em D-O a 25

°C.
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Figura A38. Curva de T2 referente ao sinal CH do [BisOct(MIM)2][2Br] em D-O a 25

°C.
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Figura A39. Curva de T2 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM)2][2Br] em D-O a 25

°C.
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Figura A40. Curva de T2 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM),][2NO3] em D0 a 25

°C.
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Figura A41. Curva de T2 referente ao sinal CHz do [BisOct(MIM),][2NO3] em D0 a 25

°C.
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Figura A42. Curva de T2 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM),][2SCN] em D-0O a

25 °C.
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Figura A43. Curva de T2 referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM)][2SCN] em D-0O a

25 °C.
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Figura A44. Curva de T2 referente ao sinal CH> do [BisOct(MIM)2][2BF4] em D>O a 25

°C.
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Figura A45. Curva de T2 referente ao sinal CH3 do [BisOct(MIM)2][2BF4] em D>O a 25

°C.

Peak 2 at 3.798 ppm

[ *1e6]

0.6

T T
0.8 1.0

[e]

217



Figura A46. Curva de T2 referente ao sinal CH> do [Oct(MIM)][Br] em D>O a 25 °C.
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TGA

Figura A48. Sobreposicao das curvas de TG em diferentes taxas de aquecimento para os
LIs (a) [BisOct(MIM)2][2NO3], (b) [BisOct(MIM)2][2SCN], (c) [BisOct(MIM)2][2BF4],
(d) [BisOct(MIM).][2NTf>] e (e) [Oct(MIM)][Br].
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Figura A49. Curvas que relacionam (a) In B vs. 1/T e (b) Ea vs. a versus In A para

[BisOct(MIM).][2NTf>] obtido pelo método de O-F-W.
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Figura A50. Curvas que relacionam (a) In  (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para
[BisOct(MIM).][ NTf,] obtido pelo método de Friedman.
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Figura AS51. Curvas que relacionam (a) In B vs.

[BisOct(MIM).][2BF] obtido pelo método O-F-W.
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Figura AS52. Curvas que relacionam (a) In  (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para

[BisOct(MIM).][2BF4] obtido pelo método de Friedman.
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Figura AS53. Curvas que relacionam (a) In B vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para

[BisOct(MIM).][2NO3] obtido pelo método de O-F-W.
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Figura A54. Curvas que relacionam (a) In B (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para

[BisOct(MIM)2][2NO3] obtido pelo método de Friedman.
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Figura ASS. Curvas que relacionam (a) In B vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para

[BisOct(MIM)2][2SCN] obtido pelo método de O-F-W.
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Figura A56. Curvas que relacionam (a) In  (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para
[BisOct(MIM)2][2SCN] obtida pelo método de Friedman.
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Figure AS57. Curvas que relacionam (a) In B vs.

[Oct(MIM)][Br] obtidos pelo método de O-F-W.
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Figura AS8. Curvas que relacionam (a) In  (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para
[Oct(MIM)][Br] obtidos pelo método de Friedman.
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Tabela A3. Coeficiente de correlagdo das curvas de In B vs. 1/T (método de O-F-W).

[BisOct(MIM)2][2X]

a Br NTf, BF4 NO3 SCN Ot MINDITBr]
0,1 0,984 0,986 0,955 0,981 0,990 0,991
0,2 0,961 0,986 0,970 0,993 0,986 0,996
0,3 0,985 0,987 0,971 0,994 0,984 0,999
0.4 0,964 0,987 0,972 0,993 0,978 1,000
0,5 0,964 0,988 0,973 0,991 0,970 1,000
0,6 0,972 0,990 0,973 0,989 0,960 0,988
0,7 0,975 0,990 0,973 0,986 0,954 0,989
0,8 0,987 0,991 0,972 0,983 0,951 0,998
0,9 0,984 0,993 0,970 0,981 0,949 0,981
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Tabela A4. Coeficiente de correlacdo das curvas de In B(da/dT) vs. 1/T (método de

Friedman).
[BisOct(MIM)][2X]

o Br NTf, BF4 NO; SCN Ot MIM)ILB]
0,1 0,974 0,989 0,965 0,986 0,981 0,993
0,2 0,955 0,986 0,972 0,975 0,978 1,000
0,3 0,986 0,988 0,991 0,985 0,975 0,998
0,4 0,956 0,991 0,995 0,975 0,933 0,995
0,5 0,949 0,991 0,993 0,977 0,917 0,997
0,6 0,970 0,993 0,988 0,962 0,850 0,955
0,7 0,984 0,992 0,982 0,971 0,906 0,980
0,8 0,986 0,996 0,980 0,968 0,901 1,000
0,9 0,998 0,996 0,990 0,959 0,936 0,990
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Apéndice III — Tépico 3.2
TGA

Figura AS9. Sobreposi¢do das curvas de TG em diferentes taxas de aquecimento para o
(a) [BisDoDec(MIM):][2Br], (b) [BisTetDec(MIM):][2Br], (c¢) [Dec(MIM)][Br], (d)
[DoDec(MIM)][Br] e (e) [TetDec(MIM)][Br].
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Figura A60. Curvas que relacionam (a) In  vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[BisDoDec(MIM).][2Br] obtido pelo método de O-F-W.
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Figura A61. Curvas que relacionam (a) In  (do/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[BisDoDec(MIM).][2Br] obtido pelo método de Friedman.

0 T T T T T T T 60
= 01 2704
e 02|]
a4 + 03]
4 04 225 4 50
0.5
- * 0.6
E e 077 = 5
o ° o 40
3 e 08 £ 180 e R >
= = 09 2 i 0 3
@ .34 4 = _ m——E—— 87 R
g : " A
w k30
135
-
4 ¢ 4
k20
i
-5 T T T T T T T
0.0016 0.0017 0.0018 0.0019 0.0020 0.0 02 04 06 0.8 1.0
1T (K") o

(a)

(b)

Figura A62. Curvas que relacionam (a) In  vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[BisTetDec(MIM).][2Br] obtido pelo método de O-F-W.
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Figura A63. Curvas que relacionam (a) In  (do/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[BisTetDec(MIM).][2Br] obtida pelo método de Friedman.
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Figura A64. Curvas que relacionam (a) In  vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[DoDec(MIM)][Br] obtidos pelo método de O-F-W.
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Figura A65. Curvas que relacionam (a) In B (da/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para

[DoDec(MIM)][Br] obtidos pelo método de Friedman.
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Figure A66. Curvas que relacionam (a) In B vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o

[TetDec(MIM)][Br] obtido pelo método de O-F-W.
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Figure A67. Curvas que relacionam (a) In B (do/dT) vs. 1/T e (b) Ea vs. a vs. In A para o
[TetDec(MIM)][Br] obtido pelo método de Friedman.
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Tabela AS. Coeficientes de correlacdo (r) das curvas do In  vs. 1/T (método de O-F-W).

[BisAlq(MIM)»][2Br] [Alq(MIM)][Br]
¢ Dec DoDec TetDec Dec DoDec TetDec
0,1 0,985 0,992 0,993 0,984 0,979 0,977
0,2 0,9888 0,998 0,994 0,977 0,976 0,968
0,3 0,989 0,999 0,997 0,977 0,974 0,963
0,4 0,991 0,999 0,996 0,969 0,974 0,968
0,5 0,993 0,999 0,996 0,966 0,975 0,960
0,6 0,994 0,997 0,996 0,965 0,979 0,963
0,7 0,994 0,992 0,996 0,966 0,985 0,966
0,8 0,992 0,986 0,995 0,972 0,989 0,971
0,9 0,992 0,977 0,991 0,979 0,982 0,977
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Tabela A6. Coeficiente de correlagdo (r) das curvas de In B(do/dT) vs. 1/T (método

Friedman).
[BisAlq(MIM),][2Br] [Alg(MIM)][Br]
¢ Dec DoDec TetDec Dec DoDec TetDec
0,1 0,986 0,988 0,954 0,978 0,969 0,952
0,2 0,988 0,999 0,987 0,966 0,963 0,947
0,3 0,990 0,998 0,993 0,958 0,954 0,943
04 0,994 0,995 0,987 0,952 0,949 0,937
0,5 0,992 0,987 0,991 0,949 0,976 0,948
0,6 0,986 0,972 0,978 0,956 0,993 0,948
0,7 0,977 0,958 0,991 0,973 0,935 0,958
0,8 0,974 0,965 0,958 0,984 0,761 0,975
0,9 0,959 0,890 0,911 0,963 0,827 0,988
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Apéndice IV - Tépico 3.4

Tabela A7. Valores de T1 para o H11 dos LIs [BisOct(MIM)>][2X], em que X = Br, NO3,

SCN e BF4, para diferentes concentragdes em etanol-D>O a 25 °C.

Concentracdo T1 (s!)

(mM) Br NO; SCN BF,
1000 0,7471 0,7661 0,6957 0,7309
800 0,7817 0,7929 0,7798 0,7186
700 0,9089 0,8369 0,8306 0,7865
600 0,8984 0,8662 0,8183 0,7837
500 1,0270 0,8883 0,8575 0,8549
400 1,0750 0,9308 0,8910 0,8727
300 1,0670 0,9827 0,9176 0,9568
200 1,1240 1,0020 0,9092 0,9932
100 1,1280 1,0330 1,0510 1,0810
50 1,1340 1,0660 1,0590 1,0920

Tabela A8. Variacio dos deslocamentos quimicos dos 'H para os sinais do
[BisOct(MIM)2][2Br] versus 1/C em solugdo etanol-D>O a 25 °C.

1/C (mM) Adm> Adms Adus Admii Adms1 Aduiz Adm13/Adnia
0,0010 -0,015 -0,0516 -0,074 -0,1184 -0,1154 -0,1609 -0,1717
0,0011 -0,0138  -0,0462 -0,0663  -0,1028 -0,1004 -0,1392 -0,1466
0,0012 -0,013 -0,0408 -0,0589  -0,0889 -0,0869 -0,1198 -0,1242
0,0014 -0,0098  -0,0339 -0,0499  -0,0736 -0,0721 -0,0996 -0,1012
0,0016 -0,0095  -0,0293 -0,0433  -0,0619 -0,0608 -0,0831 -0,0819
0,0020 -0,0067 -0,02355 -0,0346  -0,0483 -0,0476  -0,065 -0,061
0,0025 -0,0046  -0,0176 -0,028 -0,0378 -0,0376 -0,0512 -0,0449
0,0033 -0,0026  -0,01235 -0,02025 -0,0246 -0,0249 -0,0331 -0,0349
0,0050 -0,0013  -0,00695 -0,0122 -0,013  -0,0135 -0,0175 -0,02415
0,0100 -0,0009  -0,0024 -0,0045  -0,0041 -0,0044 -0,0054 -0,00785
0,0200 0 0 0 0 0 0 0
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Tabela A9. Variacdo dos deslocamentos quimicos dos 'H do [BisOct(MIM).2][2NOs]
versus 1/C em solugdo etanol-D>O a 25 °C.

1/C (IIIM) A6H2 A6H4 ASHS ASH]I A6H31 A6H12 ASH]S/A6H14

0,0010 0,0248 0,00725 -0,0024 -0,0331 -0,0206 -0,0502 -0,06445
0,0011 0,0165 0,00445 -0,00505 -0,0318 -0,0202 -0,05035 -0,05735
0,0012 0,0111  0,0007  -0,0074 -0,0288 -0,0179 -0,04395 -0,04945
0,0014 0,0049  -0,0043  -0,0099 -0,0275 -0,0176  -0,045 -0,04305
0,0016 0,0002 -0,0053 -0,0111 -0,0253 -0,0164 -0,04005 -0,03635
0,0020 -0,0007 -0,0028  -0,0068 -0,0143 -0,0079  -0,0234 -0,03235
0,0025 -0,0009  -0,003 -0,007  -0,0145 -0,0081 -0,02355 -0,03255
0,0033 -0,0034  -0,004 -0,0071  -0,0114 -0,0067 -0,0177 -0,02545
0,0050 -0,0043  -0,0053  -0,0062  -0,008  -0,005 -0,01155 -0,0176
0,0100 -0,0027 -0,0017  -0,0028  -0,0032  -0,002  -0,0045 -0,00515
0,0200 0 0 0 0 0 0 0

Tabela A10. Variacio dos deslocamentos quimicos dos 'H do [BisOct(MIM)2][2SCN]
versus 1/C em solugdo etanol-D>O a 25 °C.

1/C (mM) Adm Adna4 Adus Adui1 Adm31 Adui2 AdH13/AdH14
0,0010 0,0264  0,0216 0,0105 -0,0112 -0,0041  -0,0408 -0,05485
0,0011 0,025 0,021 0,0106  -0,0082 -0,0018 -0,0353 -0,04775
0,0012 0,0255 0,0221 0,0125  -0,0036  0,0021 -0,0283 -0,03885
0,0014 0,0265 0,0237 0,0148 0,0012  0,0064  -0,0213 -0,02935
0,0016 0,0245 0,0223 0,0144 0,0033  0,0078  -0,0166 -0,02205
0,0020 0,0228 0,0213 0,0143 0,0059  0,0096 -0,00605 -0,01455
0,0025 0,0197  0,0188 0,0127 0,0065  0,0096  -0,0081 -0,00955
0,0033 0,0132  0,0129 0,0082 0,0057  0,0077 -1E-04 -0,00345
0,0050 0,0053 0,006 0,0027 0,0027  0,0046 0,0027 0,00235
0.0100 0.0017  0.0022 0.0003 0.0013  0.0013 -0.0011 -0.0024
0.0200 0 0 0 0 0 0 0
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Tabela A11. Variacio dos deslocamentos quimicos dos 'H do [BisOct(MIM)][2BF4]

versus 1/C em solugdo etanol-D>O a 25 °C.

1/C (mM) Adm2 Adpa Adus Aduii Adu3i Adui2 Adu13/Adui4
0,0010 -0,1547  -0,0927  -0,0893 -0,1149 -0,0962 -0,1328 -0,1356
0,0011 -0,1443  -0,086  -0,0806 -0,1051 -0,087  -0,1215 -0,1216
0,0012 -0,1332  -0,0784  -0,0728  -0,0953 -0,0776  -0,1105 -0,1083
0,0014 -0,121  -0,0705  -0,0639  -0,0845 -0,0682  -0,0977 -0,093
0,0016 -0,089  -0,0477  -0,0396 -0,06  -0,0463 -0,06475 -0,0618
0,0020 -0,0777  -0,0397  -0,0318  -0,0495 -0,0368 -0,0579 -0,0488
0,0025 -0,0671 -0,0346  -0,0274  -0,0413 -0,0307 -0,0477 -0,05285
0,0033 -0,0514  -0,0261  -0,0206  -0,0298 -0,0221  -0,034 -0,0385
0,0050 -0,0386 -0,0191 -0,01425 -0,021 -0,0157 -0,0236 -0,0277
0,0100 -0,0113  -0,0053  -0,0048 -0,0052 -0,0041 -0,0055 -0,00465
0,0200 0 0 0 0 0 0 0
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Apéndice V — Tépico 3.5

Deslocamentos quimicos dos ntcleos vs. 1/C do [BisOct(MIM)2][2Br] em D-O.

Figura A68. Deslocamentos quimicos observados dos sinais dos (a) H2, (b) H4, (c) HS,
(d)HI1 e (e) H12 vs 1/C para o [BisOct(MIM)2][2Br] em D>O.
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Apéndice VI - Tépico 3.7

ITC

Figura A70. Entalpia observada (AHobs) vs. concentragdo (C) para os sistemas LI + IFA
obtidos por ITC.
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Condutividade

Tabela A12. Coeficiente de correlacdo (r) do ajuste das curvas de condutividade vs.

concentracdo de LI (solugao 1:1 etanol-dgua (v-v)) pelo método de Carpena.

Sistemas

r

[BisOct(BnIM);][2Br] + Ibu
[BisOct(BnIM).][2Br] + Par
[BisOct(BnIM):][2Br] + AS
[BisOct(BnIM);][2Br]
[BisOct(MIM):][2BF4] + Ibu
[BisOct(MIM):][2BF4] + Par
[BisOct(MIM)2][2BF4] + AS
[BisOct(MIM),][2BFa]
[BisOct(MIM)2][2Br] + Ibu
[BisOct(MIM):][2Br] + Par
[BisOct(MIM)2][2Br] + AS
[BisOct(MIM)2][2Br]

0.9994
0.9999
0.9997
0.9997
0.9996
0.9997
0.9998
0.9997
0.9998
0.9999
0.9999
0.9998
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ESI-MS-MS

Figura A71. Representacdo grafica da soma de 30 espectros na faixa de CID de 0 a 30
Ev para (a) [BisOct(tMIM).][2Br] + Ibu (b) [BisOctMIM):][2Br] + SA (c)
[BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu (d) [BisOct(BnIM)2][2Br] + Ibu (e) [BisOct(BnIM)2][2Br]

+ SA.
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Figura A72. Curvas de quebras para diversos razdes m/z das associacdes formadas pelos

sistemas: (a) [BisOct(MIM):][2Br] + Ibu (b) [BisOctMIM):][2Br] + SA (c¢)
[BisOct(BnIM)2][2Br] + Ibu (d) [BisOct(BnIM)2][2Br] + SA.
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Tabela A13. Valores de Ecm.12 em electron-volt (eV), kilocalories per mol (kcal mol™!)

and kilojoules per mol (kJ mol!)

System Eemi12 (€V)  Ecmin (kcal mol™")  Eemi2 (kJ mol™)
[BisOct(MIM);][2Br] + Ibu 0,096 2,22 9,30
[BisOct(MIM).][2Br] + AS 0,222 5,11 21,40

[BisOct(MIM)z][2BF4] + Ibu 0,092 2,12 8,87
[BisOct(MIM)2][2BF4] + AS 0,192 4,42 18,48
[BisOct(BzIM)2][2Br] + Ibu 0,092 2,12 8,80
[BisOct(BzIM)2][2Br] + AS 0,213 491 20,50
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RMN de 'H

Figura A73. Comparacio entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(MIM)2][2Br] + Ibu com os componentes puros.
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Figura A74. Comparacdo entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(MIM).][2Br] + Par com os componentes puros.
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Figura A7S5. Comparagdo entre os deslocamentos quimicos do

sistema
[BisOct(MIM).][2BF4] + AS com os componentes puros.
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Figura A76. Comparagdo entre os deslocamentos

quimicos do sistema
[BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu com os componentes puros.
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Figura A77. Comparacio entre os deslocamentos

quimicos do sistema
[BisOct(MIM).][2BF4] + Par com os componentes puros.
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Figura A78. Comparagdo entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(BnIM);][2Br] + SA com os componentes puros.
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Figura A79. Comparagdo entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(BnIM),][2Br] + Ibu com os componentes puros.
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Figura A80. Comparacio entre os deslocamentos quimicos do sistema

[BisOct(BnIM),][2Br] + Par com os componentes puros.

A H2H6  m3ms
24 Hean i
s
10 )
HO4 2
Br 313238 aa HS,H32, H33 H31
3 5 41 o /\Nf\©, . H34, H35
5 4 11 13 14 122 1 3 35'
2 a5 5 @NWN\@:: Wy N i
stas NS ol2 14 5 ‘ HI1
Bk Br ‘ ‘ |
\‘ “‘u‘”\‘j y‘\ J
I | \
I I /) S N _ I/ _ AN B
N \ \
\
\
\ \
\ \
\ \
\ \
\ \
\ \
v \
\
) J\ M
103 99 96 93 90 8. 84 1 78 75 72 69 66 -S'BV5'7.5:6'5'5.5t4VS‘3‘S:ZVStl‘S-0V419V4t8-4t7‘4:6“3‘5'4t4'4:3‘4‘2‘4:1-4'0'3V9.3:8V3'7'3t6-3'5V3:4
f1(ppm) f1(ppm)

(a) (b)

241



Apéndice VII - Tépico 3.8

Figura A81. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(BnIM),][2Br] + SA obtidos pelos
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A82. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM);][2BF4] + SA obtidos pelos
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A83. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(BnIM)2][2Br] + Par obtidos pelos

)
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A84. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM)2][2BF4] + Par obtidos pelos
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A8S. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + Ibu obtidos pelos
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A86. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(BnIM)2][2Br] + Ibu obtidos pelos

métodos (a) A e (b) B.
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Figura A87. Perfil de PXRD do sistema [BisOct(MIM)2][2BF4] + Ibu obtidos pelos

métodos (a) A e (b) B.
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Figura A88. Espectro de 3*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + SA, obtido pelo

método B em comparagdo com os componentes puros.
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Figura A89. Espectro de '3C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM),][2Br] + SA, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A90. Espectro de '3*C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM),][2Br]

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A91. Espectro de '3C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2BFu]

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A92. Espectro de 3C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2BF4] + SA, obtido

pelo método B em comparagdo com os componentes puros.
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Figura A93. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM):][2Br] + Par, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A94. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM):][2Br] + Par, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A95. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM):][2Br] + Par, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A96. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM)2][2Br] + Par, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A97. Espectro de 13C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2BF4] + Par, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A98. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM):][2BF4] + Par, obtido

pelo método B em comparagdo com os componentes puros.
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Figura A99. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM):][2Br] + Ibu, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A100. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2Br] + Ibu, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A101. Espectro de 13C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM),][2Br] + Ibu, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A102. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(BnIM),][2Br] + Ibu, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A103. Espectro de '3C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2BFa] + Ibu, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A104. Espectro de '*C CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2BF.] + Ibu, obtido

pelo método B em comparagdo com os componentes puros.
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Figura A105. Espectro de >N CPMAS do sistema [BisOct(MIM).][2Br] + SA, obtido

pelo método B em comparagdo com os componentes puros.
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Figura A106. Espectro de '’N CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2Br] + Par, obtido

pelo método A em comparacdo com 0s componentes puros.
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Figura A107. Espectro de '’N CPMAS do sistema [BisOct(MIM),][2Br] + Par, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Figura A108. Espectro de >N CPMAS do sistema [BisOct(BnIM),][2Br] + Par, obtido

pelo método B em comparagdo com 0s componentes puros.
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Espectroscopia no IV

Figura A109. Perfil de IV do sistema [BisOct(MIM)][2Br] + Par obtidos melos métodos
(a) A e(b)B.
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Figura A110. Perfil de IV do sistema [BisOct(BnIM):][2Br] + Par obtidos melos
métodos (a) A e (b) B.
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RAMAN

Figura A111. Perfil de Raman do sistema [BisOct(MIM)2][2Br] + Par obtidos melos
métodos (a) A e (b) B.
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Figura A112. Perfil de Raman do sistema [BisOct(BnIM).][2Br] + Par obtidos melos
métodos (a) A e (b) B.
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SCXRD

Tabela A14. Dados do cristal do [BisOct(MIM)>][2Br] + AS obtido pelo método A.?

Férmula Molecular

M r

Sistema cristalino, grupo espacial
Temperatura (K)

a, b, c (10%)

o B,y (%)

V(A%

Z

Radiagao

u (mm™)

Dimensodes do cristal (mm)
F(000)

CssH140BrsNi6015s

2265,40

Triclinico, P1

150

8,6969 (8), 15,1868 (13), 20,0366
(19)

74,980 (3), 89,426 (3), 84,983 (2)
2546,0 (4)

1

Mo Ka

3.22

0.30 x 0.24 x 0.04

1162

Dados de coleta

Difratdmetro

Correcao de absor¢ao

Tmin, Tmax

N° de reflexdes medidas, independentes e
observadas

Bruker APEX-I1 CCD
Modelo de refinamento (AF)
0,492; 0,617

59604; 20949; 14724

[/ > 20(D)]

Rint 0,046
(sen 0/M)max (A1) 0,628
Refinamento

R[F* > 26(F)]; wR(F®); §

N° de reflexdes

N° de parametros

N° de restri¢oes

Apmax; Apmin (€ A7)

Estrutura absoluta

Parametro de estrutura absoluta

0,074; 0,219; 1,06

20949

491

109

2,36; -1,93

Refined as an inversion twin.
0,49 (2)

2 Softwares utilizados: SHELXT 2014/5 (Sheldrick, 2014), SHELX1.2016/6 (Sheldrick, 2016).
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